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2 Warto$ci NDS i NDSP cyjanowodoru i cyjankéw — frakcji wdychalnej zostaty w dniu 15.03.2016 r. przyjete na 82. posiedzeniu Miedzyresortowej
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przedtozone ministrowi rodziny, pracy i polityki spotecznej (wniosek nr 98) w celu ich wprowadzenia do rozporzadzenia w zataczniku nr 1 w cze$ci
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pracy”, finansowanego w latach 2014-2016 w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze $srodkéw Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyz-
szego/Narodowego Centrum Badan i Rozwoju.
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Streszczenie

Cyjanowodoér (HCN) oraz cyjanki: sodu - NaCN,
potasu - KCN i wapnia - Ca(CNy), nalezg do sub-
stancji bardzo toksycznych. Cyjanowodér w tem-
peraturze pokojowej jest bezbarwnym gazem lub
ciecza o charakterystycznym zapachu gorzkich
migdatéw. Cyjanki: sodu, potasu i wapnia, wyste-
puja w postaci biatych, silnie higroskopijnych bry-
tek lub krysztatow.

Zastosowanie cyjanowodoru i cyjankéw jest bardzo
duze. Uzywa sie ich do syntezy wielu zwigzkéw
chemicznych, m.in. akrylonitrylu oraz jako surowca
wyjéciowego do produkcji: niektérych tworzyw
sztucznych, nawozéw sztucznych, barwnikéw i le-
kow. Cyjanki sa stosowane do: czyszczenia, harto-
wania i rafinacji metali oraz do otrzymywania zlota
i srebra z rud. Stosuje sie¢ je réwniez do fumigacji
(odymiania) w: syntezie chemicznej, kapielach gal-
wanicznych, przemysle fotograficznym, a takze do
produkcji barwnikéw i srodkéw owadobéjczych.
Na dzialanie tych zwiazkéw sa narazeni pracow-
nicy przemystu: metalowego, elektrochemicznego,
tworzyw sztucznych, farmaceutycznego, widkien-
niczego, chemicznego i spozywczego.

W ogolnopolskiej bazie danych prowadzonej przez
Wojewo6dzka Stacje Sanitarno-Epidemiologiczng w
Bydgoszczy w latach 2008-2013 nie odnotowano sta-
nowisk pracy, na ktérych stezenia cyjanowodoru
oraz cyjankoéw: sodu, potasu, wapnia, przekraczaty
obowiazujaca wartos¢ NDSP 5 mg/m?.
Cyjanowodor i cyjanki dziataja draznigco na blony
sluzowe i skére. Dobrze wchianiaja sie do organi-
zmu przez: blony $luzowe, drogi oddechowe,
skore i z przewodu pokarmowego. Opisane przy-
padki zatrué¢ ostrych cyjanowodorem lub cyjan-
kami wskazujg na duze niebezpieczeristwo i zagro-
zenie zycia, gdyz zwiazki te szybko wchianiaja sie
do organizmu, a skutki ich dziatania uktadowego
wystepuja po kilku minutach od rozpoczecia nara-
zenia. Narazenie na cyjanek sodu o stezeniu okoto
286 mg/m? lub na cyjanowodor o stezeniu powyzej
300 mg/m? przez 1 min moze doprowadzi¢ do
$mierci czlowieka. Cyjanki: sodu, potasu lub wap-
nia, o stezeniu 25 mg/m3 (IDLH) stanowia bezpo-
$rednie zagrozenie dla zycia i zdrowia pracowni-
koéw, jezeli narazenie trwa okoto 30 min i nie sg sto-
sowane ochrony ukladu oddechowego. Dla cyjano-
wodoru warto$é IDLH wyznaczono na poziomie
56 mg/m?. Rozw6j objawéw zatrucia przy naraze-
niu ostrym na cyjanowodor lub cyjanki u ludzi
przebiega w trzech fazach: faza dusznosci i podnie-
cenia, faza drgawek oraz faza porazenia.

Na podstawie wynikéw badan pracownikéw nara-
zonych podprzewlekle i przewlekle na cyjanki
droga oddechowa wynika, Ze objawy narazZenia

byly zwigzane ze zmianami w o$rodkowym ukla-
dzie nerwowym (bdle glowy, ostabienie, zmiany
w odczuwaniu smaku i zapachu) oraz uszkodze-
niem tarczycy (powiekszenie, zmiany w wychwy-
cie jodu, we krwi zwiekszone stezenie TSH oraz
zmniejszenie stezenie hormonéw tarczycy Ts i Ty).
Wyniki takze innych badan pozwalajg przypusz-
czaé, ze przewlekle narazenie na cyjanowodér w
zakladzie hartowania metali bylo przyczyna
zmniejszenia wskaznikéw czynnosciowych pluc
u pracownikéw.

Cyjanowodor lub cyjanki podane zar6wno w roz-
tworach wodnych do worka spojéwkowego oka,
jak i nanoszone na skore, szybko wchianiaty sie do
organizmu zwierzat w ilosciach wystarczajacych
do wystgpienia objawéw dziatania toksycznego
zwigzkoéw i padniecia zwierzat.

U szczuréw i myszy, ktérym podawano cyjanek sodu
zwoda do picia w dawce 4,5 mg/kg mc./dzier przez
13 tygodni, nie obserwowano istotnych zmian
w parametrach biochemicznych i hematologicznych
krwi obwodowej oraz histopatologicznych w narza-
dach wewnetrznych.

Nie obserwowano zmian patologicznych w ukla-
dach: oddechowym, sercowo-naczyniowym, ner-
wowym i w nerkach u szczuréw, ktérym poda-
wano cyjanowodér z pasza przez dwa lata.
Obliczona dawka NOAEL wynosita okoto
10,4 mg/kg mc.

Brak jest danych w dostepnym pi$émiennictwie na
temat dzialania rakotworczego cyjanowodoru
i cyjankéw u ludzi i zwierzat.

Cyjanowodor dziatal mutagennie tylko na bakte-
rie Salmonella Typhimurium szczepu TA100 bez
aktywacji metabolicznej. Cyjanki nie wykazywaty
dziatlania mutagennego w testach w warunkach in
vitro i in vivo. Na podstawie wynikéw badarn na
chomikach stwierdzono dzialanie teratogenne cy-
janku sodowego. Zwigzek ten dziatal toksycznie
zar6éwno na organizm matek ciezarnych, jak i po-
wodowal wzrost resorpcji ptodéw i wystepowa-
nie wad rozwojowych u potomstwa.

Przy obliczaniu wartoéci NDS uwzgledniono wy-
niki badan pracownikéw przewlekle narazonych
na cyjanowodér lub cyjanki, u ktérych obserwo-
wano zmiany w tarczycy. Za wartos¢ LOAEL
przyjeto stezenie 4,7 mg/m3. Zaproponowano dla
cyjanowodoru oraz dla frakcji wdychalnej cyjan-
koéw: sodu, potasu i wapnia, przyjecie wartosci
NDS na poziomie 1 mg/m? (w przeliczeniu na
CN-).

Ze wzgledu na calkowicie inny mechanizm dzia-
fania cyjanowodoru i cyjankéw (sodu, potasu,
wapnia) w warunkach narazenia przewleklego
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(dzialanie na tarczyce) od narazenia ostrego,
ktore jest zwigzane przede wszystkim z dziala-
niem hamujacym uktad enzymatyczny oksydazy
cytochromowej ¢, co powoduje uniemozliwienie
wykorzystania tlenu przez komorki (histotok-
syczne niedotlenienie), dla omawianych zwiaz-
kéw zaproponowano pozostawienie obowiazuja-
cej wartosci putapowej (NDSP) na poziomie
5 mg/m?3.

Takie podejscie jest odstepstwem od podstawo-
wej metodologii przyjetej przez Zespét Eksper-
tow i Miedzyresortowa Komisje ds. NDS i NDN,
co wiaze si¢ z uznaniem cyjanowodoru i cyjan-
kéw za szczegblnie uzasadniony przypadek,
w ktérym nalezy jednoczednie ustali¢ wartosé
NDS i NDSP, ze wzgledu na rézne skutki kry-
tyczne i mechanizmy dziatania tych substancji
w warunkach narazenia ostrego i przewleklego.
Takie podejscie jest spdjne z duniska propozycja
Komitetu DECOS (Dutch Expert Committee on
Occupational Standards) z 2002 r. Wedlug Komi-
tetu istniejace dane o ostrym narazeniu ludzi na
cyjanki wskazuja, ze najbardziej czutym skutkiem
ich dziatania jest zgon. Nachylenie krzywej zalez-
nosci dawka-odpowiedz i nasilenie ostrych skut-
kéw narazenia ludzi na cyjanki sugeruja, ze na-
lezy zachowaé najwieksza ostroznos¢, aby zapo-
biec przekroczeniu pewnego poziomu narazenia,

nawet przez krotki czas. Stad w DECOS zapropo-
nowano ustalenie wartosci pulapowej na podsta-
wie skutkéw ostrego narazenia na cyjanowodoér
na poziomie 10 mg/m?.

W SCOEL (The Scientific Committee on Occupa-
tional Exposure Limit Values) warto$¢ OEL zap-
roponowano na poziomie 1 mg/m3. Podkreslono,
ze ze wzgledu na powazne skutki narazenia
ostrego na cyjanowodor i cyjanki, w tym skutki
$miertelne, oraz stosunkowo strome nachylenie
zaleznosci dawka-skutek nalezy zapobiegac¢ wy-
stepowaniu pikowych stezen tych substancji.
Wartos¢ dopuszczalnego stezenia 15-minuto-
wego (STEL) zaproponowano na poziomie
5 mg/m?. Obie wartosci znajduja sie w zalaczniku
do dyrektywy 2017/164/UE ustalajacej czwarty
wykaz wskaznikowych wartosci dopuszczalnego
narazenia zawodowego.

Brak jest podstaw do zaproponowania dla cyjano-
wodoru i cyjankéw wartosci dopuszczalnego ste-
zenia w materiale biologicznym (DSB).

Ze wzgledu na szybkie wchlanianie przez skére
cyjanowodoru i anionéw cyjankowych z roztwo-
row wodnych, zaproponowano oznakowanie
tych substancji wyrazem ,skéra” (wchlanianie
substancji przez skére moze by¢ tak samo istotne,
jak przy narazeniu drogg oddechowa).

Summary

Hydrogen cyanide (HCN) and its salts: potassium
cyanide (KCN), sodium cyanide (NaCN) and cal-
cium cyanide [Ca(CNy)] are very toxic. Hydrogen
cyanide at ambient conditions is a colourless lig-
uid or a colourless gas with the characteristic
odour of bitter almonds. Sodium, potassium and
calcium cyanides are white hygroscopic, crystal-
line solids with a slight HCN odour.

Hydrogen cyanide is used mainly in a fumiga-
tion of ships, buildings, orchards and various
foods, in electroplating, in the production of che-
lating agents such as EDTA, and in metal treat-
ment processes. It is also used as a chemical in-
termediate.

Cyanides are used in the extraction and recovery
of gold and silver from ores, the heat treatment of
metals, and electroplating. They are also precur-
sors in chemical syntheses.

Workers from metal, electrochemical, plastics,
pharmaceutical, textile, chemical and food indus-
tries are exposed to these compounds.

In 2008-2013, there were no workers exposed to
the concentration of hydrogen cyanide and so-

dium, potassium and calcium cyanides exceed-
ing the maximum admissible ceiling concentra-
tion MAC(C) 5 mg/m? (the national database
maintained by the Regional Sanitary Station in
Bydgoszcz).

Hydrogen cyanide and cyanides are irritating to
mucous membranes and skin. They are absorbed
by inhalation, dermal and oral exposure.

The acute hydrogen cyanide and cyanides poison-
ing indicate a great danger and hazard, because
these compounds are quickly absorbed into the
body and their effects are present within a few
minutes after the start of exposure.

Exposure to sodium cyanide at a concentration of
286 mg/m? or to hydrogen cyanide at a concentra-
tion greater than 300 mg/m?3 for 1 min may be fa-
tal. Sodium, potassium or calcium cyanides at
concentrations of 25 mg/m? are direct hazards to
life and health of workers if exposure lasts about
30 min and without respiratory protection. For
hydrogen cyanide this value was established as
56 mg/m3. The development of symptoms of
acute poisoning by hydrogen cyanide or cyanides
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in humans occurs in three phases: breathlessness
and excitement, convulsions and paralysis.

The results of studies of subchronic and chronic
exposures of workers to cyanides by inhalation in-
dicate that symptoms of exposure were associated
with changes in the central nervous system (head-
ache, weakness, changes in the sensation of taste
and smell) and damage to the thyroid (enlarge-
ment, changes in uptake of iodine, elevated con-
centration of thyroid stimulating hormone TSH
and a reduction of thyroid hormones T; and Tj).
Other studies suggest that chronic exposure to hy-
drogen cyanide in the hardening plant of metals
caused decrements in lung functions among
workers.

Hydrogen cyanide and cyanides, both in aqueous
solution, applied to the conjunctival sac or on the
skin is quickly absorbed into the body of animals
in amounts sufficient to cause toxic effects and
death.

In rats and mice treated with sodium cyanide in
drinking water at a dose of 4.5 mg/kg bw/day for
13 weeks, no significant changes in biochemical
and haematological parameters of peripheral
blood and histopathological findings in the inter-
nal organs were observed. There were no patho-
logical changes in the respiratory, cardiovascular,
nervous system and kidneys in rats which were
feed with hydrogen cyanide over two years. Cal-
culated NOAEL was approximately 10.4 mg/kg
body weight.

There is no available data on the carcinogenicity
of hydrogen cyanide and cyanides in human and
animals.

Positive effects were obtained in one study only,
in which hydrogen cyanide was tested with Sal-
monella typhimurium strain TA 100 in the absence
of metabolic activation, while the other strains
employed in this study yielded negative results.
Cyanides did not show mutagenic activity in the
tests in vitro and in vivo.

On the basis of the studies on hamsters, terato-
genic effects of sodium cyanide were observed.
This compound was toxic for pregnant mothers
and caused an increase in fatal resorption and
malformations in an offspring.

The results of the study of workers exposed to hy-
drogen cyanide and cyanides and with changes in
thyroid were the basis for calculating MAC (NDS)
value. The LOAEL value was establishes as a con-
centration of 4.7 mg/m3.

The MAC of 1 mg/m? (calculated CN-) was estab-
lished for hydrogen cyanide and the inhalable
fraction of sodium, potassium, calcium cyanides
was accepted.

Due to totally different mechanism of action of
hydrogen cyanide and cyanides (sodium, potas-
sium, calcium) in chronic exposure (effects on the
thyroid gland) and in the acute exposure, which
is primarily associated with inhibition enzymatic
system of cytochrome ¢ oxidase, which prevents
cells from using oxygen (histotoxic hypoxia), for
these compounds the ceiling value MAC(C) of
5 mg/m3 was not changed.

Such an approach is a deviation from the basic
methodology adopted by the Group of Expert and
the Interdepartmental Commission for MAC and
MAI MAC and ceiling MAC(C) values for these
substances should be establish due to the different
effects of critical action and mechanisms of action
in the acute and chronic condition.

This approach is consistent with the DECOS Com-
mittee (Dutch Expert Committee on Occupational
Standards) from 2002. According to the commit-
tee, the acute human data show the most sensitive
effect, i.e., death. The steepness of the dose-re-
sponse relationship and the severity of the acute
effects in humans imply at the same time that ut-
most care should be taken to prevent this expo-
sure level from being exceeded, not even for
a short time. Therefore, the committee proposed
to establish a ceiling value for the acute health ef-
fects of 10 mg/m? for hydrogen cyanide.

The Scientific Committee on Occupational Expo-
sure Limit Values (SCOEL) proposed an OEL
value of 1 mg/m?3. However, since the acute ef-
fects in humans are severe (i.e., death) and show
a rather steep dose-response relationship, peak
exposures should be avoided. Based on the steep-
ness of the dose-response relationship and the se-
verity of the acute effects in humans a STEL of
5 mg/m? is recommended as CN- from any com-
bination of the three compounds.

Based on the very high skin permeability meas-
ured for hydrogen cyanide and cyanide anions in
aqueous solutions, a skin notation is recom-
mended for hydrogen cyanide and sodium, potas-
sium, calcium cyanides.



Cyjanowodor i cyjanki - w przeliczeniu na CN".
Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]JI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogodlna charakterystyka substancji

Ogolna charakterystyka cyjanowodoru — HCN
oraz cyjankow: sodu — NaCN, potasu — KCN
i wapnia — Ca(CN3), (ChemIDPlus 2015; HSDB
2015; rozporzadzenie WE nr 1272/2008).

W tabeli 1. zestawiono podstawowe informa-
cje dotyczace ogblnej charakterystyki cyjanowo-
doru oraz cyjankoéw: potasu, sodu i wapnia.

W tabeli 2. podano zharmonizowang klasyfi-
kacj¢ i oznakowanie cyjanowodoru, jego roztwo-
réow oraz cyjankdéw: potasu, sodu i wapnia, usta-
lone na mocy rozporzadzenia WE nr 1272/2008
(zwanego rozporzadzeniem CLP.) Zaro6wno cyja-
nowodor i jego roztwory, jak i cyjanki: potasu,
sodu i wapnia, zostaly zaklasyfikowane do naste-
pujacych klas zagrozenia:

— ,.toksycznos$¢ ostra” kategorii 2. (droga

inhalacyjna)

— ,,substancje stwarzajace zagrozenie dla

srodowiska wodnego” kategorii ostrej 1.
1 kategorii przewlektej 1.

Roztwory kwasu cyjanowodorowego oraz
cyjanki: sodu i potasu sg dodatkowo zaklasyfi-
kowane do klasy zagrozenia ,,toksyczno$¢ ostra”
kategorii 1. (droga dermalna) oraz kategorii 2.
(droga pokarmowa). W przypadku cyjankow
przypisano rowniez dodatkowy zwrot EUH032,
ktory wskazuje na mozliwos¢ powstawania
w kontakcie z kwasami bardzo toksycznych ga-
76w (cyjanowodoru). Cyjanowodor jest zaklasy-
fikowany takze ze wzgledu na zagrozenia fizy-
kochemiczne jako ciecz tatwopalna kategorii 1.



Jolanta Skowron, Katarzyna Konieczko

03omoropomoue(£o nsemy

03omoropomoue(£o nsemy

03omoropomoue(£o nsemy

pysnud semy ‘JAnruowiof
‘03oMOMOIW NSEMY [AIIU

emorudem 0s BMOPOS [0S emosejod [0s ‘Amoropomoue(Ko semy AwWIuoukg
TIT6 1067 11°69 €0°LT BMO0Y200)5BZ0 BSEIN
§-00-200-020 6-00-L00-900 6-00-L00-900 X-00-900-900 Amos>eput Iownn
8-0¥L-60C ¥-665-S0C €-76L-50C 9-128-00¢ HM JownN
8-10-T6S 6-ce-evl 8-05-1¢1 8-06-¥L SVD JownN
N=0—eD—)D=N N=0—¢N N=0—M N=0—H Aureinnns 10z
“NDJeD NOEN NOM NOH KuzoArewns 10z
oprueAds wnIofeo oprueAd wnIpos opruekd wnissejod oprues uagoipAy SYD emzeN
erudem youel£) npos youelL) nsejod yauel£) Iopomoue[£) BUZOTWAYD BMZEN

(8002 /42T Mu M sruazpeziodzor ‘GTog sniJdruwey)) erudem 1 npos ‘nsejod :moxuel£d 1 nxopomoue(4d> exqhisAiapiereyd eujoSo

"LeqeL,

10



Cyjanowodor i cyjanki — w przeliczeniu na CN™ .
Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

‘nzeyAm yoeloAzod

yoAuul M YoAUOTUSIUIAM
MONZBIMZ ZRIO 10311 NUQ[}
nyue(As (J])Aueize[azo
-oue[Koesyay I

(1D Auerz-ejozouelAoesyoy
el yonye; yoAmosodwoy
MONZBIMZ worIelAm Z
niopomouel£s o[os

XOUUY SIY} UT I3YMIS[O
payroads asoyy pue

01vH [ ooIy) dnenby 9pIUBAIAXO OLINJIOW pUE
01¥H 00vH [ 9oy onenby SOPIUBADLLIQJ ‘SOPIUBAIOLID)
00€H 18Q 00€H qC X0 Moy Sse 1ons saprueko xojdwod
0T¢H 60SHD 01¢H [ 'XOL 9moy Jo uondooxa oy yym
v ¢e0HNd 0€€H 90SHD 0€EH qC 'XOL omdy oprue&d ua30IpAYy Jo syes | 6-00-L00-900
0TvH [ ooy suenby
01vH 00vH [ ooy onenby %' " Amoiopomoue(Ko semy
00€H 1Ba 00€H qC X0 20y
01€H 60SHD 01€H [ X0 9oy %' proe otuekooIpAy
dq 0€€H 90SHD 0€EH qC XOL MOV | 8-06-tL 9-128-00C % " 9piueko udSoIpAy | £-10-900-900
Amoiopomoue[Ko semy
18q 01vH [ ooIy) 1opomouel£o
O0IvH 60SHD 00vH onenby | 2oy
0€€EH 90SHD 0€EH onenby 4z o[, proe orueko01pAy
YCCH COSHD YCCH oMoV [ 'bry -wery | 8-06-vL 9-128-00C oprued ueFoIpAy | X-00-900-900
BIUOZOIZeZ
SN eIUZ0I3RZ . BIUQZOIZRZ
N [Ezpor fezpox (1 sk fezpos
EEMN d yoAokmzexsm : YoAzome3oznso : 111039183 Apoy 1 al R
21 OpQUSM [ : yokoklnzeysm P yokokMmzeysm - 3 : 29SO ZeU 210 RESTED
1Semn suzoruerd Oy MOJOIMZ fosedq Apod MOY0IMZ BIUSZOISBZ BSEIY | oy jowmp | AN Jownpn RUZOTWAYD LISO[OUILIS) Aloput
RIUSZA)S Apox A weidopyid A BMOPOIBUAZPATIA OUmN
auzoykoadg SMOXJEPOp PO PO P b
JIUBMONBUZ(O) eloeyyAsery

(wz uzod z g0z /T/TT TU HM eruazpeziodzol op A 'Fez ‘T'¢ ‘qel 3m) J1D niuazpiziodzor m
nuAjemez TWELRIAD] Z dupoSz “‘(IND)eD - erudem 1 NDY - nsejod ‘NDEN - npos :moxuelld zero NDH - niopomoue(L> saruemodeuzo zeio eldedijAseryy

"TERqeL

11



Jolanta Skowron, Katarzyna Konieczko

WAUOMIOZD Z Q) WAjelq eu Joquiks Aurezd Blfewr (dTD) 8007/2LZ] U A eluazpkziodzol op myjluzobpez m
Juo[sarjo AweIdop|id 9[os 03a[ 1 10pomoue(Ko zozid yoAueziemis uazoidez [ezpoi sokle[sonyo Aweidonid T 'SAY

omisyazodrdzagaiN — 13q
19ZoMe39Z11S0 OfseH

60SHD 90SHD COSHD

QUZOOPIM JIUZBIAM O}Aq AQE ‘WINO0IIZS J[A) U WIIUBRMOWERIQO

&)

:AwreiSopyid

‘03omoTem myunsols arme)spod U QUOZII[qO 0FeISOZ dMO0IudI0Id a1uazdys 9z d1s aMmwilAzid ‘[ozovur ouezeySM MU [[SIf ‘NIOM)ZOI dMOIUI0Id A1UZd)S J1OANAIQ
eu 9epod 1snw eomeysop mjpedAzid wAy m o3arelp €, 9, * Amojoze semy“ :nfezpor oFooklnddiseu sruszoeuzo sujo3o blew g 3emn z ofokzod ¢ 105320 A\ yoe1uazd)s yoAuzor Azid 3is klerudnuz euozoidez
zemoruod ‘eruemoxeuzo 1 1foeyiyAsepy fouzor tleSewim o) £10M)zo1 0391e[p 1 YoBIUSZA)S YOAUZOI O MOIOMIZOI YoAupom 1oe)sod m njoI1qo op suezpemoidm s (Apesez ‘Asemy ‘du) ofouesqns a10paIN :g eSemn

11T 1foxes niuatupd[Szmn Azid ‘Amzeu fomoppimeld o10913419 eu eruepod op Auezéimoqoz )saf eomeisop nyjpedAzid wiky m o3ajelp <., *9[0s* qn|

< pjziimze du ‘nsido 03oujo80 wasezo d1s eMAZN ¢ 105320 A\ "¢ 105320 m yoAuepod yazoeuzo z o3aupal 1oeysod m 19914310 Bu gemodIisAm 1snw 1fourisqns BMzeu 7 Isn L[ “Me B[P MQIZ0ozsn Zog 1y eSem()

‘opnys ofemnodngp okfmpomod ‘Qupom Awziue3io eu o1uzoAsy0) 0Zpieq efeIzp — O yH

“Brosonus 1zoI3 orueyoApm — 0g€H

"BI03[S 9Z Q103BIU0Y M BIOISIWS 12018 — ()] €H
‘brosorws 12013 ardrusypod — 00€H

"Ared 1 25915 eujedomye; arulenys — y7gH
e1uazoidez [ezpoi ooklnzeysm Aloimyz

"Aze3 ouzoAsy0) 0ZpIeq BIU[EMN TWESEMY Z J10BIUOY M — ZeOHNH

‘oupom AWZIueSIo eu dIUZIASY 0} 0ZpIeq efe1zp — OOy H

'1 epo[mazid er10391ey — 039Upom BSIMOPOIS B[P d1U0Z013ez eokleziem)s — | o1uoIy)) dnenby
'] B1)SO BLI039)8Y — 0FoUPOM BYSIMOPOIS B[P A1UdzoITez eokleziem)s — | 9noy onenby

"7 qn[ °[ eLI039)eY ‘BNSO 9SOUZIASYO0} — 7 N[ | "XOJ, 9INdy

'1 euio3ajey ‘oujedomie; apya1o afoueysqns — | *br1 ‘wey

BIUQZ0ITeZ L1031y I BSR[Y]

‘HoeyyAsey wnwiuw
‘wns[oIdue nAz3d( m emzeu o1uzokAm euozozsarwez 153l niuozpeziodzor m — winysjod nyjAz3[ m Buzonuoyo dmzeu ouepod omoxjepoq

‘eruetuselqO
18 0lvH [ ooy diyenby erudem youelAo
0IvH 60SHD 00vH [ ooy onenby
ce0HNA 00€H 90SHO 00€H qC XOL oMoy | 8-10-C6S | 0-0¥L-60T oprued wniores 6-00-200-0C0
6-€€-€F1 | $-66S-S0T npos yauelko
8-0S-1ST | €-T6L-S0T nsejod youelko
RIUOZOITRZ
: eIuozoi3ez eIuozo13ez
« fezpox N ('1 'sA1) N
Il JKokMmzesm gy 2KZome3Z1S0 Fpon 103018y Apoy 1
puukzoppdsmt | 30.0.;“ yokoklnzeysm 4 252U ADO yokobMmzeysm mmsoNSwHN mmw. LDsjod Amzeu zero Amosyoput
1Semn suzomuerd 0 MOI0IMZ fosey Apoy| MOIOIMZ JLE); Pl | gy 1owny | g Jownn BUZOIWAYO LISO[OUILIY) 5
Apoy . ‘wesdopd y JownN
BIUSZ)S Apoy : Apoy BMOPOIBUAZPAIIN
ouzogkoads omoyIEpOp
JIUBMOMNBUZ() eloeyyAsery]
‘¢ 'qer po

N
i



Cyjanowodor i cyjanki - w przeliczeniu na CN".
Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

Wilasciwosci fizykochemiczne
substancji

Wiasciwosci fizykochemiczne cyjanowodoru —
HCN oraz cyjankow: potasu — KCN, sodu —
NaCN i wapnia — Ca(CN),, opracowano na pod-
stawie nastgpujacych pozycji pismiennictwa:
ATSDR 2006; ECETOC 2007; GESTIS 2015;
HSDB 2015; ICSC 2015; Skowron 2003.
Cyjanowodor jest bezbarwng lub jasnonie-
bieska, skrajnie tatwopalng cieczg o charaktery-
stycznym zapachu gorzkich migdalow. Tempe-
ratura wrzenia cyjanowodoru wynosi 25,7 °C,
a w wickszych temperaturach otoczenia cyjano-
wodor ma posta¢ bezbarwnego gazu. Z powie-
trzem tworzy palne i wybuchowe mieszaniny.
Miesza si¢ z wodg praktycznie w kazdym sto-
sunku, tworzac roztwory kwasu cyjanowodoro-
wego. Kwas cyjanowodorowy jest stabym kwa-
sem, nie ma wilasciwosci zracych, ale roztwory
wodne stabilizowane kwasem siarkowym(VI)
dziataja korozyjnie na stal istal nierdzewnag
w podwyzszonej temperaturze (> 40 ~ 80 °C w
zalezno$ci od rodzaju stali). Cyjanowodoér gwal-
townie reaguje z: chlorem, fluorem, kwasami,
tlenkami metali oraz utleniaczami. W reakcjach
cyjanowodoru z: aminami, amoniakiem, wod-
nymi roztworami zasad oraz z wodg istnieje

ryzyko wybuchu, a po ogrzaniu takze w kontak-
cie z chloranami i azotanami(IIl).

Cyjanki: potasu, sodu i wapnia sg ciatami sta-
lymi o budowie krystalicznej, ktore wystepuja
w postaci bezbarwnych lub biatych brylek czy
krysztalow, rozptywajacych si¢ pod wplywem
wilgoci. W stanie suchym sole sg bez zapachu,
wilgotne majg lekki zapachu cyjanowodoru.
Cyjanki dobrze rozpuszczaja si¢ w wodzie.
W roztworach wodnych w temperaturze pokojo-
wej powoli ulegaja hydrolizie z uwolnieniem
toksycznego cyjanowodoru (dla NaCN — Kh =
=2,5-107, dla KCN — Kh = 2,54 - 10”°). Pod
wplywem kwasow z cyjankow wydziela sig¢
cyjanowodor, ktory jako staby kwas jest wypie-
rany z cyjankow przez kwasy mocniejsze. Cy-
janki reagujg z silnymi utleniaczami, np. z chlo-
ranami i azotanami. Dziatajg korodujaco na takie
metale, jak: glin, cynk, miedz i ich stopy. Reak-
cje cyjankow z: ditlenkiem wegla, kwasami i so-
lami przebiegajg wybuchowo. Podczas spalania
cyjanki rozkladaja si¢, wydzielajac toksyczne
dymy zawierajace tlenki azotu.

Wiasciwosci fizyczne i chemiczne cyjanowo-
doru i cyjankow zestawiono w tabeli 3.
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Cyjanowodor i cyjanki - w przeliczeniu na CN".
Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

Produkcja, zastosowanie,
narazenie zawodowe

Na skalg przemystowa cyjanowodor otrzymuje
si¢ obecnie dwiema podstawowymi metodami
(ECETOC 2007; HSDB 2015):
— w reakcji metanu z amoniakiem (proces
Andrussowa)
— w reakcji syntezy akrylonitrylu z propenu
i amoniaku, w ktorej cyjanowodor po-
wstaje jako produkt uboczny.

W procesie Andrussowa wykorzystuje si¢
bezposrednia synteze cyjanowodoru w reakcji
metanu z amoniakiem przy udziale tlenu z po-
wietrza, na katalizatorze platynowym, platy-
platynowo-irydowym
w temperaturze > 1000 °C. Reakcja przebiega
zgodnie z rownaniem:

CH4 + NH3 + 1,50, — HCN + 3H,0O

nowo-rodowym  lub

Gaz ziemny jest stosowany jako Zrodlo me-
tanu, jednak ze wzgledu na mozliwos$¢ zatrucia
katalizator musi by¢ wcze$niej oczyszczony,
gtéwnie odsiarczony (ECETOC 2007).

Stosowane sg réwniez dwie metody che-
micznie zblizone do procesu Andrussowa. Me-
toda BMA, zwana tez procesem Degussa, polega
na bezposredniej syntezie cyjanowodoru w reak-
cji metanu z amoniakiem na katalizatorze platy-
nowym w temperaturze > 1200 °C:

CH4 + NH; — HCN + 3H,

W procesie Shawinigana wykorzystuje si¢
reakcje alkanow (glownie propanu) z amonia-
kiem bez udzialu katalizatora w temperaturze
> 1500 °C w ogrzewanym elektrycznie kokso-
wym ztozu fluidalnym:

Cs;Hg + NH; — 3HCN + 7H»

Wadg obydwu tych metod jest ich endoter-
micznos$¢, a wiec wymagajg dostarczenia duzych
ilosci energii (ECETOC 2007).

Cyjanowodor powstaje jako produkt ubo-
czny w reakcji propenu i amoniaku z powietrzem
podczas syntezy akrylonitrylu. W zaleznosci

od typu zastosowanego katalizatora produkt
uboczny moze stanowi¢ nawet ponad 10% obj.
uzyskiwanego produktu gléwnego. Szacuje sig,
ze np. w 2002 r. takg metoda byto otrzymywane
okoto 30% $wiatowej produkcji cyjanowodoru
(ECETOC 2007).

Na skale laboratoryjng cyjanowodoér otrzy-
muje si¢ przede wszystkim w wyniku dziatania
mocnych kwaséw na cyjanki lub heksacyjanoze-
laziany(II) Iub termiczny rozktad formamidu.

Cyjanki sodu i1 potasu sg obecnie otrzymy-
wane na skale przemystowa w wyniku reakcji
zobojetniania wodnych roztworéw wodorotlen-
kéw sodu lub potasu cyjanowodorem (ECETOC
2007). Cyjanek wapnia mozna otrzymaé przez
ogrzanie cyjanamidu wapnia z wgglem w tempe-
raturze powyzej 1000 °C w piecu elektrycznym
lub przez zobojetnienie wodorotlenku wapnia
cyjanowodorem (Curry 1992; Homan 1987).

Glownym cyjanowodoru
W postaci czystej jest fumigacja statkow i budyn-
kéw. Cyjanki: potasu, sodu, wapnia, sg stoso-

zastosowaniem

wane do: czyszczenia, hartowania, rafinacji me-
tali oraz przy oczyszczaniu rud zlota i srebra.
Cyjanowodor lub powstate z niego cyjanki sa
stosowane w procesach galwanizacji oraz w nie-
ktorych rodzajach obrobki materiatow fotogra-
ficznych.

Wedlug danych Krajowego Centrum Infor-
macji Toksykologicznej w Polsce w 1997 r.
cyjanek sodu stosowano w: galwanotechnice,
w tzw. solach cyjankalicznych, w ktorych za-
warto$¢ jego wynosita 14 + 75%, w niektorych
mieszaninach do dyfuzyjnego utwardzania stali
w ilosci okolo 80% oraz w mieszaninach do
elektrochemicznego odttuszczania metali w ilo-
$ci okoto 20%.

Cyjanowodor i cyjanki sg surowcami do syn-
tezy wielu zwigzkow chemicznych, m.in. metakry-
lanu metylu i takich $rodkéw chelatujacych, jak
EDTA. Sa wykorzystywane do produkcji: two-
rzyw sztucznych, barwnikow, lekéw oraz srodkow
ochrony roslin (SCOEL 2010; Skowron 2003).
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Narazenie zawodowe na cyjanowodor i cy-
janki moze wystepowa¢ we wszystkich proce-
sach technologicznych, w ktorych si¢ stosuje te
substancje: w przemysle metalurgicznym, w nie-
ktorych przemystach wydobywczych oraz
w procesach gazyfikacji wegla. Cyjanowodor
powstaje podczas spalania tworzyw sztucznych,
dlatego do grup narazonych zawodowo na tg
substancj¢ nalezg rowniez strazacy. Populacja
ogolna jest narazona na cyjanowodor powstajacy
podczas spalania odpadéw komunalnych oraz
paliw. Narazenie na cyjanowodor wystepuje
rowniez w: przemysle metalurgicznym, w nie-
ktorych przemystach wydobywczych oraz
w procesach gazyfikacji wegla. Cyjanowodor
wystepuje takze w dymie papierosowym (Way
1984; Skowron 2003).

Wedtug danych stacji sanitarno-epidemiolo-
gicznych w 1989 r. pracowato w Polsce okoto
1156 0s6b w narazeniu na cyjanowodor o steze-
niach 0,15 + 0,3 mg/m’, a powyzej wartosci
NDS, czyli 0,3 mg/m® — okoto 57 0sob. Szcze-
g6lnie duzo oséb byto narazonych przy stosowa-
niu cyjankow w kapielach galwanizacyjnych
(Skowron 2003).

W ogolnopolskiej bazie danych prowadzonej
przez Wojewddzka Stacje Sanitarno-Epidemiolo-
giczna w Bydgoszczy w latach 2008-2013 nie od-
notowano stezen cyjanowodoru oraz cyjankow:

sodu, potasu i wapnia, ktére przekraczaly obowig-
zujaca warto$¢ NDSP, czyli 5 mg/m®, na zadnym
stanowisku pracy (dane GIS).

Wedtug danych NIOSH (National Institute of
Occupational Safety and Health) w latach 1980-
1983 liczba pracownikow potencjalnie narazo-
nych w USA na dziatanie nast¢pujacych cyjan-
kéw wynosita odpowiednio: cyjanowodor —
4005 pracownikow; cyjanek sodu — 66493; cyja-
nek potasu — 64244; cyjanek potasu srebra —
3215; cyjanek wapnia — 3606; cyjanek miedzi (I)
— 22339; cyjanek amonu — 90599; chlorocyjanu
— 1393 (cyt. za: ATSDR 2006).

Stezenia cyjanowodoru i aerozoli cyjankéw
W procesie galwanizacji i utwardzania metali
wahaty w zakresie 0,2 + 0,8 mg/m® ($rednio
0,45 mg/m®). W innych pomieszczeniach tej sa-
mej fabryki stezenia cyjankow w strefie oddycha-
nia pracownikow wynosity 0,1 + 0,2 mg/m* (§red-
nio 0,15 mg/m?), (Chandra i in. 1980). W trzech
zaktadach galwanizacyjnych st¢zenia cyjankow
w powietrzu wynosity odpowiednio: 9,2 + 13,9;
4,7+9,9 oraz 6,6 ~ 10,8 mg/m’® (EI Ghawabi i in.
1975). Stezenie cyjanowodoru w powietrzu
w procesie galwanizacji w zaktadach lotniczych
wahaly sic w zakresie 0,001 + 0,004 mg/m’.
W obszarze roboczym drugiej galwanizacji wy-
nosity 1,7 + 4,3 mg/m* (ATSDR 1997, cyt. za:
SCOEL 2010).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Toksycznos$é
ostra i przedluzona

Cyjanowodér (HCN) i cyjanki sg zwigzkami
bardzo toksycznymi dla ludzi. Zapach gorzkich
migdatéw stanowi ostrzezenie o narazeniu.
Wielu ludzi nie wyczuwa tego zapachu, gdyz
zdolno$¢ do jego wyczuwania jest determino-
wana genetycznie (Skowron 2003).

Ostre zatrucia cyjanowodorem w przemysle
byty najczgsciej skutkiem przypadkowego nara-
zenia na zwigzek o duzym stezeniu. Po kilkumi-
nutowym narazeniu na cyjanowodor o stezeniu
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powyzej 300 mg/m® §mieré moze nastapi¢ na-
tychmiast, po krétkim okresie drgawek. Skutki
narazenia cztowieka na cyjanowodor o roznych
stezeniach przedstawiono w tabeli 4. Skutek
dziatania cyjanowodoru jest w przyblizeniu
funkcja wchionietej dawki, tzn. iloczynu steze-
nia w powietrzu i czasu narazenia z poprawka na
przemiang cyjankow do tiocyjanianéow (NIOSH
1976).
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gliﬁ:ll(? Lrll.a\raienia ludzi na rézne stezenia cyjanowodoru (HCN) w powietrzu (NIOSH 1976)
Skutki Stezenie HCN w powietrzu, mg/m?

Obliczona warto$¢ LCso dla 1 min narazenia 3782
Nudnosci i trudnosci w koncentracji po 91 s 555+ 699
Brak objawdw i zmian w stanie zdrowia po 1 min narazenia 555
Brak zmian w stanie zdrowia po 1,5 min narazenia 417
Natychmiastowy zgon 333
Zgon po 6 +~ 8 min narazenia 300
Brak zmian w stanie zdrowia po 2 min narazenia 278
Zgon po 30 min narazenia 222 +533
Zgon po 10 min narazenia 201
Zgon po 30 min narazenia 150
Niebezpieczne dla zycia po 30 + 60 min narazenia 122 + 150
Zgon po 30 + 60 min narazenia 110 +267
Zgon po 60 min narazenia 90
Zawroty glowy, nudnoSci, przyspieszone t¢tno, nagle zaczerwienienie > 56
twarzy, bole glowy
Zaburzenia zotadkowe bez bezposrednich lub opdznionych reakcji 50 + 60
Boéle glowy, nudnosci, wymioty, objawy sercowe 50
Niewielkie objawy po kilku godzinach narazenia 22 +44
Brak objawow po 6 h narazenia 20+ 40
Bole i zawroty glowy 5,6 =20
Nie obserwowano objawow dziatania 0+18,4ér.54
Zmgczenie, bole glowy, drzenia, nudnosci 5,6+ 14
Bole glowy, zaburzenia odczuwania smaku i zapachu, podraznienie gardta, 4,7+13,8
nudnosci, duszno$¢ wysitkowa, powigkszenie tarczycy, zmiany
biochemiczne we krwi
Wzrost stgzenia tiocyjaniandw w moczu 2+9,4r.5,6
Brak objawow 0,1~+1
Niewielki spadek aktywnosci oksydazy cytochromowej, 0,3
peroksydazy i dehydrogenazy bursztynianowej w leukocytach
po $r. 5,4-letnim narazeniu

Charakterystyczne dla zatrucia cyjanowodo-
rem i cyjankami jest rézowe zabarwienie skory,
bez objawow sinicy. Srednie stezenie $miertelne
cyjanowodoru dla ludzi ustalono na poziomie
582 mg/m’® przy narazeniu trwajacym 10 min
(Ballantyne 1988), chociaz obserwowano takze
zgony w tym samym czasie narazenia, gdy ste-
zenie wynosito 201 mg/m® (Dudley i in. 1942).

Przy narazeniu ludzi na cyjanowodor ponizej
300 mg/m’ lub narazeniu drogg pokarmowa na

cyjanki, rozwoj objawow zatrucia przebiega za-
sadniczo w 3 fazach:
1) okres duszno$ci i podniecenia: drapanie
w gardle, gorzki smak w ustach, §linotok,
drgtwienie ust i krtani, ucisk w klatce pier-
siowej, utrudniona mowa, bole i zawroty
glowy, nudnosci, wymioty, przyspieszony
oddech, a nastepnie wolny i gleboki, kota-
tanie serca,
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2) okres drgawek: rozszerzone zrenice, zimny
pot, utrata przytomnosci, drgawki toniczne,
szczekoscisk 1 sztywnos¢ miesni karku,

Jolanta Skowron, Katarzyna Konieczko

NIOSH 1976).

drgawki kloniczne i bezwiedne oddawanie

moczu,

oslabiona

akcja

oddechowa,

w koncu ustanie akcji oddechowe;j,
3) okres porazenia: catkowita utrata czucia
i odruchow, zanik napigcia migsni, zwol-

Tabela 5.

czego krwi (Encyclopaedia

nienie akcji serca i spadek cisnienia tgtni-

1983;

Skutki ostrego dziatania cyjanowodoru oraz

cyjankoéw u ludzi przedstawiono w tabeli 5.

Skutki ostrego dzialania toksycznego cyjanowodoru - HCN oraz cyjankéw: sodu - NaCN, potasu -

KCN i wapnia - Ca(CNy) u ludzi

S.ubgtanCJa CZ.aS . Drc.)ga. Skutki PiSmiennictwo
stezenie/dawka narazenia narazenia

NaCN 1 min inhalacyjnie | utrata przytomnosci, drgawki i zgon | CHEMINFO 1999

286 mg/m?

HCN

powyzej kilka min inhalacyjnie | zgon po krétkim okresie drgawek NIOSH 1976

300 mg/m?3

HCN

ponizej kilka min inhalacyjnie | duszno$¢ i podniecenie, drgawki, NIOSH 1976

300 mg/m’ porazenia

HCN

582 mg/m? 10 min inhalacyjnie | §rednie st¢zenie $Smiertelne McNamara 1976
(oszacowane LCso)

HCN

502 mg/m’ 13 min oczy przej$ciowa utrata widzenia Bonsall 1984
obwodowego

HCN ok. 30 min bez

6 mg/m’ ochron drég inhalacyjnie | st¢zenie bezposrednio zagrazajace CHEMINFO 1999

oddechowych zdrowiu i zyciu

NaCN, KCN, ok. 30 min bez

Ca(CN2) ochron drog inhalacyjnie | stezenie bezposrednio zagrazajace CHEMINFO 1999

25 mg/m? oddechowych zdrowiu i zyciu

HCN

20 + 40 mg/m? nie podano inhalacyjnie | zawroty glowy, uczucie Igku CHEMINFO 1999
i dusznosci

NaCN

ok. 42,4 mg/m? nie podano inhalacyjnie | zawroty glowy, nudnosci, wymioty, | CHEMINFO 1999;
przyspieszenie oddechu, bole glowy, | Dreisbach, Robertson
senno$¢, spadek cisnienia krwi, przy- | 1995
spieszenie tgtna, utrata przytomnosci

HCN

222 mg/m? krotkotrwatly skora oparzenie chemiczne Singh 1989

0,56 mg/kg mc. jednorazowo doustnie najmniejsza dawka $miertelna Gettler, Baine 1938

1,52 mg/kg mc. jednorazowo doustnie srednia dawka $miertelna EPA 1987

NaCN 150 mg jednorazowo doustnie natychmiastowy zgon Salkowski, Penney

1994
HCN jednorazowo skora $rednia dawka $miertelna (LDso) Rieders 1971
100 mg/kg me.
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cd. tab. 5.
Sub§tanCJa Cz'as . Dr(?ga. Skutki Pi$miennictwo
stezenie/dawka narazenia narazenia

NaCN oparzenie blony sluzowej gardta,

1 +2 mg/kg mc. jednorazowo doustnie przetyku i zotadka, zaczerwienienie | Patty’s ... 1981
skory, bole glowy, halucynacje,
spadek ci$nienia krwi, nudnosci,
wymioty, ostabienie

KCN nieregularny, charczacy oddech,

15 mgCN/kg mc. jednorazowo doustnie stabe tetno, niestyszalne tony serca, | Liebowitz, Schwartz
uszkodzenie nerek — albuminuria 1948

KCN wymioty, sptycenie oddechu

0,57 mgCN-/kg jednorazowo doustnie i duszno$¢; uszkodzenie migsni Saincher i in. 1994
szkieletowych (rabdomioliza)
oraz zmiany w parametrach
biochemicznych w surowicy
krwi — wzrost stezenia kreatyniny
1 aktywnosci kinazy kreatynowej

KCN

7,6 mgCN/kg mc. jednorazowo doustnie wymioty, sptycenie oddechu Goodhart 1994
i dusznosé¢

KCN

5,7 mgCN/kg mc. jednorazowo doustnie $piaczka Valenzuela i in. 1992

KCN trwate zmiany w ukladzie nerwowym

5,57 mgCN /kg mc.; |jednorazowo doustnie manifestujace si¢ objawami choroby | Uizt 1 in. 1985;

8,57 mg CN/kg mc. Parkinsona; w mozgu stwierdzono Rosenberg 1989
uszkodzenie galki bladej i skorupy
jadra soczewkowatego

Narazenie inhalacyjne na cyjanowodor lub
cyjanki o duzych stezeniach prowadzi do
$mierci. Nast¢puje natychmiastowa utrata przy-
tomnosci, drgawki oraz zgon. U narazonych ob-
serwowano ci¢zka kwasice. Wczesne zmiany w
elektrokardiogramie
przedsionkéw, pobudzenie komorowe, niepra-
widlowy odcinek QRS z zatamkiem T wyzszym
od zatamka R. Czestym objawem zatrucia
ostrego cyjankami jest bradykardia zatokowa.
Gdy cyjanki byly obecne we krwi, obserwo-
wano: ataksje¢ (niezbornos¢ ruchows), $piaczke,
drgawki i nastepnie zgon. Narazenie inhalacyjne
na cyjanek
(270 ppm) przez 1 min moze by¢ $miertelne dla
cztowieka (Richardson, Gangolli 1992; CHE-
MINFO 1999; HSDB 2015). Na podstawie opi-
sanych przypadkoéw ostrych zatru¢ u ludzi war-
tos¢ LCso dla cyjankéw oszacowano na poziomie
582 mg/m® (McNamara 1976). Cyjanki sodu,
potasu lub wapnia o stezeniu 25 mg/m’ (IDLH)

obejmowaty: migotanie

sodu o stezeniu 286 mg/m’

stanowig bezposrednie zagrozenie dla zycia
i zdrowia pracownikow, jezeli narazenie trwa
okoto 30 min i nie sg stosowane ochrony uktadu
oddechowego. Dla cyjanowodoru wartos¢ IDLH
wyznaczono na poziomie 56 mg/m’ (CHE-
MINFO 1999). Zalezno$¢ dawka-odpowiedz dla
toksycznosci ostrej cyjankéw u ludzi wykazuje
dos¢ strome nachylenie — o ile narazenie przez
kilka godzin na cyjanowodér o
20 mg/m’ prowadzi jedynie do niewielkich skut-
koéw narazenia, to narazenie na zwiazek o steze-

stezeniu

niu 120 mg HCN/m® moze by¢ $émiertelne. Prze-
zycie powaznego ostrego zatrucia cyjankiem
moze prowadzi¢ do powaznych nastgpstw neu-
rologicznych (parkinsonizmu i uszkodzenia mo-
zgu), (DECOS 2002).

Cyjanowodor i cyjanki zar6wno w postaci ae-
rozoli, jak i roztworéw moga dziala¢ silnie draz-
nigco na skore i oczy. Skazenie skory stezonymi
roztworami cyjankéw powoduje powstanie
miejscowych odczyndéw skornych, poparzen I1°
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1 wolno gojacych si¢ owrzodzen (NIOSH 1997;
CHEMINFO 1999). Warto$¢ LDso przy naraze-
niu na pary cyjankoéw przez skor¢ ustalono na
poziomie 100 mg/kg mec. (Rieders 1971). Duze
stezenia par cyjanowodoru i cyjankéw powoduja
uszkodzenie siatkowki i nerwu wzrokowego, co
moze by¢ przyczyna Slepoty (CHEMINFO
1999).

Cyjanowodor i cyjanki szybko wchtaniajg si¢
przez skore i blony $luzowe oraz z przewodu po-
karmowego. Moga wowczas wystgpowac takie
objawy dziatania toksycznego, jak w przypadku
narazenia inhalacyjnego (Drinker 1932; CHE-
MINFO 1999).

Srednia dawke $miertelna cyjankow dla ludzi
po przyjeciu doustnym wyliczono na poziomie
1,52 mg/kg mc. (EPA 2010). Najmniejsza dawka
$miertelna cyjankow wynosita 0,56 mg/kg mc.
(Gettler, Baine 1938). Objawy ostrego zatrucia
cyjankami u ludzi wystepuja, gdy stezenie jonu
cyjankowego (CN") we krwi wynosi powyzej
0,2 ng/l, a do zgonu dochodzi, gdy stezenie wy-
nosi 1 pg/l (Snodgrass 1996). Dawka $miertelna
cyjankow dla ludzi jest zréznicowana w zalezno-
sci od obecnosci lub braku pokarmu w zotadku
(Patty’s ... 1981; Salkowski, Penney 1994; Dre-
isbach, Robertson1995; Sax, Lewis 1996).

Przebyte ostre zatrucie cyjankiem potasu po
dawce 5,57 mgCN /kg mc. (Uitti 1 in. 1985) lub
8,57 mg CN/kg mc. (Rosenberg i in. 1989) byto
przyczyng trwatych zmian w ukladzie nerwo-
wym, ktore manifestowaly si¢ objawami charak-
terystycznymi dla choroby Parkinsona. W mo-
zgu stwierdzono uszkodzenie galtki bladej i sko-
rupy jadra soczewkowatego.

W zatruciach ludzi cyjankami zakonczonych
zgonem nie obserwowano zmian anatomopato-
logicznych. W czasie sekcji wyczuwano charak-
terystyczny zapach gorzkich migdatow. Jedynie
po doustnym przyjeciu cyjankow obserwowano
przekrwienia i nadzerki w btonie $luzowej zo-
tadka (Drinker 1932; Senczuk 1994).

Podsumowujac, w przypadku ostrych zatrué
cyjankami, glownymi narzadami docelowymi
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ich dziatania jest osrodkowy uklad nerwowy
oraz serce. Toksyczne dziatanie cyjankow jest
zwigzane przede wszystkim z (odwracalnym)
tworzeniem kompleksow z jonami Fe** w enzy-
mie oksydazie cytochromu c, ktéry uposledza
zdolno$¢ komorek do wykorzystania tlenu. Cy-
janki hamujg réwniez wiele innych uktadow en-
zymatycznych, ktore przyczyniajg si¢ do wysta-
pienia klasycznych objawoéw ostrego zatrucia
cyjankami, do ktorych naleza: szybki oddech,
bole i zawroty glowy, dezorientacja, nudnosci,
wymioty, atonia, ataksja, duszno$¢, zaburzenia
rytmu serca, drgawki, $piaczka i zgon. Przy
mniejszych stezeniach cyjankow objawy ostre
zatrucia moga wystgpi¢ po okresie kumulacji
cyjanku w organizmie. Istnieje wiele opisow
przypadkow ostrego zatrucia ludzi cyjankami
zakonczonych zgonami, cz¢sto z powodu przyj-
mowania doustnego cyjankéw. Najmniejsza po-
cyjanowodoru
(dawka wechtonicta) po przyjeciu doustnym
przez ludzi zostata obliczona na okoto 0,5 mg/kg
mc. Skutki ostrego zatrucia obserwowano
rowniez po narazeniu skory na cyjanowodor
o bardzo duzych stezeniach w powietrzu lub na
cyjanowodor w postaci cieklej. W pierwszym

jedyncza dawka $miertelna

przypadku, zawroty gltowy, trudnosci w oddy-

chaniu 1 utrate przytomnosci odnotowano
w ciagu 3 do 5 min po polaniu cyjanowodorem
reki pacjenta. Zgony odnotowano po narazeniu
inhalacyjnym ostrym na cyjanowodoér o stosun-
kowo duzym stezeniu w powietrzu (Scientific ...

2001).

Obserwacje kliniczne. Toksyczno$é
przewlekla

Objawy zatrucia przewlektego cyjanowodorem
lub cyjankami sg podobne jak w zatruciu
ostrym, jedyna roznica dotyczy intensywnosci
tych objawow. Nalezy zaznaczy¢, ze objawy
przewleklego zatrucia cyjanowodorem lub cy-
jankami nie sg charakterystyczne (CHEMINFO
1999).
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Wyniki badan pracownikdéw narazonych na
cyjanowodor, gléwnie podczas prac z roztwo-
rami cyjankow stosowanymi w procesach gal-
wanizacji lub przy oczyszczaniu rud srebra, po-
zwolity na wyodrebnienie nastepujacego ze-
spotu objawow klinicznych (£l Ghawabi i in.
1975; Blanc i in. 1985):

— zaburzenia zotgdkowo-jelitowe w postaci:
nudnosci, wymiotéw, niestrawnosci, bo-
16w zotadka, przerostowego niezytu blony
sluzowej zotadka, ktoremu towarzyszyty
niekiedy zmiany w dwunastnicy

— zaburzenia w uktadzie oddechowym: za-
palenie krtani i
oskrzeli, czasami z rozedmg phuc

— zaburzenia bole
przedsercowe, ghuche szmery, zmiany lub
zwolniony rytm pracy serca, zaburzenia

tchawicy, zapalenie

sercowo—naczyniowe .

EKG, zmiany w naczyniach wiencowych
typu skurczowego

— zaburzenia w ukladzie nerwowym: za-
wroty glowy, bezsenno$¢, zaburzenia pa-
migci, drzenia, zaburzenia ruchowe i row-
nowagi, stabo$¢ migsni, zanik odruchow
sciegnistych, chwiejny chdd, oczoplas,
psychozy. Objawy te obserwowano u pra-
cownikow narazonych na cyjanowodoér
o stezeniu do 17 mg/m’ przez nieznany
okres przy oczyszczaniu rud srebra (Blanc
i1in. 1985), a takze u pracownikoéw nara-
zonych na cyjanowoddér o stgzeniach
7+ 14 mg/m® w galwanizerni przez okoto
15 lat (El Ghawabi i in. 1975). U pracow-
nikow narazonych na cyjanowodor (ste-
zen HCN nie podano) przez 5 + 19 lat
stwierdzono upos$ledzenie pamigci oraz
zaburzenia widzenia (Chandra i in. 1988)

— zmiany hematologiczne we krwi obwodo-
wej: wzrost liczby neutrofilii, podwyz-
szony wskaznik opadania krwinek czer-
wonych (OB), spadek st¢zenia hemoglo-
biny (Kumar 1992)

— zmniejszenie masy ciata (Blanciin. 1985;
Dreisbach, Robertson 1995)

— zmiany w tarczycy El Ghawabi 1 in.
(1975) opisali 20 przypadkow wola z ob-
jawami niedoczynno$ci tarczycy wsrod
36 mezczyzn, pracownikow galwanizerni,
ktorzy byli narazeni na cyjanowodor o ste-
zeniach 4,7+13,7 mg/m® przez okoto
15 lat. U wszystkich badanych pracowni-
kow wykazano ponadto wzrost wychwytu
jodu radioaktywnego przez tarczyce.
Wzrost stgzenia trdjjodotyroniny (T3)
i TSH w surowicy krwi obserwowano
u pracownikow narazonych na cyjanowo-
dor o stezeniu do 16,5 mg/m® (okresu na-
razenia nie podano), (Blanc i in. 1985)

— uszkodzenia skoéry i bton §luzowych: ow-
rzodzenia palcow, stany zapalne skory
1 bton sluzowych oczu i uktadu oddecho-
wego (Blanc iin. 1985; Dreisbach, Rober-
tson 1995). Dlugotrwale narazenie pra-
cownikow galwanizerni (okresu narazenia
nie podano) na aerozol roztworu cyjanku
sodowego o stezeniu powyzej 5 mg/m’
bylo przyczyng przewleklych stanow za-
palnych skory. U os6b narazonych obser-
wowano na skorze rak szkarlatng wy-
sypke i grudki, ktorym towarzyszyt swiad.
Obserwowano cechy podraznienia bton
sluzowych gornych dréog oddechowych
prowadzace do przekrwienia i obrzgku
bton sluzowych nosa, krwawien, a w nie-
ktorych przypadkach do perforacji prze-
grody nosowej (Encyclopaedia ... 1983;
ATSDR 2006).

Etiologia obserwowanych zmian klinicznych
w przypadku narazenia przewleklego ludzi na
cyjanowodor i cyjanki nie jest jasna, poniewaz
zaréwno w galwanizerniach, jak i przy otrzymy-
waniu srebra z rud wystgpuje narazenie ztozone,
m.in. na: metale ci¢zkie, kwasy i zasady. Watpli-
wosci budzi charakterystyka narazenia. W cyto-
wanych pracach nie sg opisane metody oceny na-
razenia, czesto w ogoble nie s3 podawane warto-
$ci stezen substancji toksycznych oraz okres
narazenia.

21



Jolanta Skowron, Katarzyna Konieczko

Skutki dziatania toksycznego cyjanowodoru podprzewleklego i przewlektego przedstawiono

oraz cyjankow u ludzi w warunkach narazenia  w tabeli 6.
Tabela 6.
Skutki dzialania toksycznego cyjanowodoru (HCN) oraz cyjankéw sodu (NaCN) u ludzi
w warunkach narazenia podprzewleklego i przewleklego
Subsjtang & Czas narazenia Drc.)ga. Skutki Pismiennictwo
stgzenie narazenia
HCN 2 miesigce inhalacyjnie u 0sob narazonych obserwowano Chandra 1 in.1980
0,45 mg/m? wigksze st¢zenie cyjankow we krwi
i tiocyjaniandw w moczu
w stosunku do grupy kontrolnej;
stgzenie tiocyjaniandéw w moczu
wzrastato w koncu tygodnia pracy
zar6wno u 0sob palacych tyton, jak
i u niepalacych
HCN 5,4 lat inhalacyjnie spadek aktywnosci enzymow Dinca iin. 1972
0,26 mg/m? utleniajgcych (oksydazy
cytochromowej, peroksydazy
i dehydrogenazy bursztynianowe;j)
w leukocytach krwi obwodowej
NaCN dhugotrwate inhalacyjnie stany zapalne skory, podraznienie | CHEMINFO 1999;
> 5 mg/m? (brak doktadnych bton $§luzowych nosa, krwawienia, | Encyclopaedia ...
danych) perforacja przegrody nosowej 1983; Richardson,
Gangolli 1992
HCN dhugotrwate inhalacyjnie zmgczenie, bole glowy, drzenia rak | Radojicic 1973
6+ 11 mg/m? (brak doktadnych i no6g oraz nudnosci
danych)
HCN dhugotrwate inhalacyjnie — wysypka na skorze; zawroty Blanc iin. 1985
16,5 mg/m3 (brak doktadnych glowy, bezsennos¢, zaburzenia
danych) pamigci, drzenia, zaburzenia
ruchowe i zaburzenia rownowagi,
stabos$¢ miesni, zanik odruchoéw
sciegnistych, chwiejny chdd,
oczoplas, psychozy — wzrost
stezenia T3 1 TSH w surowicy krwi
HCN od roku do 5 lat inhalacyjnie wyniki badan biochemicznych krwi | Juzwiak i in. 1979
o stgzeniach i moczu 0s6b narazonych na HCN
przekraczajacych nie r6znily si¢ od wynikow badan
od 1,1 do 9 razy 0s0b nie narazonych; nie
warto$¢ NDS stwierdzono tez objawow
(0,3 mg/m?) klinicznych zatrucia zawodowego
HCN $rednio 7 lat inhalacyjnie u 7/67 0s6b stwierdzono znaczne Zdrojewicz 11in. 1985
o stezeniach zmniejszenie st¢zenia tri-
przekraczajacych i tetrajodotyroniny w surowicy krwi
dwukrotnie warto$¢ oraz klirensu przeptywu jodu
NDS (0,3 mg/m?) w tarczycy w stosunku do wartosci
prawidtowych
HCN, NaCN ok. 15 lat inhalacyjnie — zawroty glowy, bezsenno$¢, El Ghawabi i in.
4,7 +13,7 mg/m? zaburzenia pamigci, drzenia, 1975
zaburzenia ruchowe i zaburzenia
rownowagi, stabo$¢ miesni, zanik
odruch6w $ciggnistych, chwiejny
chod, oczoplas, psychozy
— wole z objawami niedoczynnoSci
tarczycy
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Badania epidemiologiczne

El Ghawabi 1 in. (1975) oceniali skutki dlugo-
trwatego zawodowego narazenia na cyjanki
36 me¢zczyzn zatrudnionych w galwanizerniach
w 3 fabrykach w Egipcie. Pracownicy byli na-
razeni na cyjanki wystepujace w kapieli galwa-
nizacyjnej zawierajacej: 3% cyjanku miedzi
(CuCN), 3% cyjanku sodu (NaCN) oraz 1% we-
glanu sodu (NaHCO3). Probki powietrza pobie-
rano przez 15 min w strefie oddychania pracow-
nikéw probnikami indywidualnymi typu Mid-
get. Grupe kontrolng tworzylo 20 mezczyzn
w tej samej grupie wiekowej i o podobnym sta-
tusie socjoekonomicznym, lecz nienarazanych
zawodowo na cyjanki (kryteriow doboru grupy
kontrolnej nie podano). W czasie prowadzenia
badania nie bylo palaczy tytoniu, zaréwno
w grupie badanej, jak i w kontrolnej. Uczestni-
kom badania zabroniono spozywania zywnosci
zawierajacej duze ilosci cyjankow (np. ma-
niok). W obu grupach przeprowadzono: bada-
nia lekarskie (ze szczegolnym uwzglednieniem
zaburzen czynnosci tarczycy), wywiady doty-
czace historii chordb czy ewentualnych obja-
wow narazenia. Czynnos$¢ tarczycy badano
przez oznaczenie wychwytu jodu znakowanego
izotopem. Ponadto, w moczu pracownikéw obu
grup w okresie 2 miesiecy oznaczano stezenie
jonu tiocyjanianowego (SCN"), ktdre obliczono
jako srednie dzienne wydalanie (w miligra-
mach). Nie badano poziomu hormonéow
tarczycy we krwi. Z 36 pracownikow narazo-
nych na cyjanki, 14 0s6b byto narazonych przez
5 lat, 14 os6b przez 5 + 10 lat, 7 oséb przez
10 + 15 lat oraz 1 osoba > 15 lat (nie okreslono
$redniego czasu narazenia). Srednie stgzenie
cyjanowodoru w strefie oddychania pracowni-
kéw wynositlo odpowiednio w 3 fabrykach:
11,5; 7,1 lub 8,9 mg/m’ (10,4; 6,4 lub 8,1 ppm)
z zakresem stgzen 4,7 + 13,7 mg/m3 4,2 +
12,4 ppm).

Badacze stwierdzili, ze pracownicy podczas
procesu galwanizacji byli narazeni takze na

inne substancje chemiczne (np. benzyne, za-
sady, kwasy), lecz poziomu narazenia pracow-
niko6w na te substancje nie okreslono. St¢zenie
jonu tiocyjanianowego (SCN™) w moczu pra-
cownikéw narazonych na cyjanki oznaczano
przez dwa kolejne miesigce. Otrzymano dodat-
nig liniowa korelacj¢ migdzy stezeniem jonu
tiocyjanianowego w moczu a st¢zeniem cyjano-
wodoru w powietrzu na stanowiskach pracy, co
wskazywato, ze na wyniki pomiaréw nie miata
wplywu droga pokarmowa oraz wchtanianie
substancji przez skore. U 20 pracownikow, spo-
$rod 36 narazonych na cyjanowodor (56%),
stwierdzono powigkszenie tarczycy o nasileniu
od $redniego do umiarkowanego, chociaz nie
zaobserwowano zaleznos$ci migdzy czasem na-
razenia a stopniem powickszenia gruczotu tar-
czycowego. U narazonych pracownikow nie
obserwowano klinicznych objawow zardéwno
niedoczynnosci, jak i nadczynno$ci tarczycy,
chociaz odpowiednich badan nie wykonano.
Wychwyt jodu radioaktywnego przez tarczycg,
zmierzony po dwudniowej przerwie po naraze-
niu na cyjanowodor, byt statystycznie istotnie
wiekszy po 4 h (38,7 w poréwnaniu z 22,4%)
oraz 24 h (49,3 w poréwnaniu z 39,9%) w po-
rownaniu z wynikami w grupie kontrolne;j.
W probkach krwi pobranych 72 h po podaniu
jodu radioaktywnego "*'I poziom biatka zwig-
zanego byl podobny jak w grupie kontrolnej
i narazonej (0,11 £+ 0,041 w pordwnaniu
70,12 +£0,039). Autorzy zauwazyli, Ze pobiera-
nie radioaktywnego jodu po 2 dniach odpo-
czynku pozwolilo na cz¢$ciowg eliminacje¢ z or-
ganizmu jonu tiocyjanianowego, ktérego czas
poltrwania w organizmie wynosi 3 dni. Nagte
przerwanie narazenia pracownikow na cyjanki
mogto spowodowaé gromadzenie jodu w tar-
czycy. Zwigkszone 24-godzinne pobieranie
jodu radioaktywnego wystepuje w nadczynno-
$ci tarczycy, przy niedoborze jodu oraz powsta-
niu wola (Ravel 1995).

W poréwnaniu do grupy kontrolnej stwier-
dzono, na podstawie wynikow innych badan
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przeprowadzonych u o0séb narazonych na
cyjanki: statystycznie istotny wzrost stezenia
hemoglobiny (14,8 vs. 13,4 g/dL), liczby limfo-
cytow we krwi (42 vs. 30%) oraz u 78% bada-
nych pracownikéw nakrapiania zasadochionne
w krwinkach czerwonych. Badacze stwierdzili,
ze obecno$¢ tych nakrapian nie byta charaktery-
styczna dla narazenia na cyjanowodor, ale mogta
wynikaé z narazenia na inne substancje wystepu-
jace na stanowiskach pracy. Objawy zglaszane
przez pracownikOw narazonych na cyjanki, cze-
Sciej niz w grupie kontrolnej, to w kolejnosci
malejacej: ostabienie, bdle glowy oraz zmiany
w odczuwaniu smaku i zapachu. Nie przedsta-
wiono czesto$ci wystgpowania tych objawow
w poszczeg6lnych fabrykach oraz nie oceniono
zalezno$ci miedzy wielko$cia stgzenia cyjano-
wodoru a wystgpowaniem tych
Epizody psychotyczne (dezorientacje, halucyna-
cje, nieokreslone boéle brzucha) odnotowano
u 2 z 9 pracownikdéw zatrudnionych w fabryce
o najwigkszych poziomach narazenia na cyjanki
9,0 = 13,7 mg/m’ (8,2 + 12,4 ppm). Na podsta-
wie powigkszenia tarczycy najmniejsze stezenie
cyjanowodoru, jakie oznaczono w 3 fabrykach,
tj. 4,7 mg/m’® (4,2 ppm) mozna przyjaé za war-
tos¢ LOAEL.

Kolejne, 2. badanie epidemiologiczne prze-
prowadzono w zakladzie odzyskiwania srebra
(Blanc i in. 1985). Badania ankietowe i me-
dyczne (drogg inhalacyjng, przez skore i by¢
moze
7 miesiecy po zamknigciu zaktadu u 36 pracow-
nikow narazonych na cyjanki (NaCN, HCN).
Srednie stezenie cyjanowodoru na dzien przed
zamknigciem zaktadu wynosito 16,5 mg/m’
(15 ppm), (pobdr proby trwat 24 h). Ponad 2/3
pracownikow w ankiecie zglosito, ze czgsciej niz

objawow.

droga pokarmowa) przeprowadzono

10 razy w miesigcu odczuwalo: bole i zawroty
glowy, nudno$ci/wymioty i/lub gorzki smak
w ustach. Inne zglaszane objawy obejmowaly:
podraznienie oczu, utrat¢ apetytu, utrat¢ masy
ciata, krwawienia z nosa, zme¢czenie, wysypki
skorne, obfite pocenie si¢, dusznos¢, kaszel, bol
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gardta, bole w klatce piersiowej, zmiany w od-
czuwaniu zapachow, odkrztuszanie krwi, kotata-
nie serca oraz omdlenia. Stwierdzono dodatnig
korelacj¢ miedzy poziomem narazenia na cy-
janki a oceng przez badane osoby ciezkosci prze-
bytego narazenia na cyjanki, ale szacunkowe na-
razenie na cyjanki nie korelowato z wynikami
pomiardéw stezen w powietrzu na stanowiskach
pracy. Niektore objawy narazenia na cyjanki
utrzymywatly si¢ u pracownikow 7 lub wiecej
miesiecy po narazeniu, gdy zaktad zostat rozwia-
zany.

Na podstawie wynikow badan biochemicz-
nych krwi, ktore wykonano u 0séb narazonych
po okoto pét roku od zamkniecia zaktadu, wyka-
zano podwyzszone stezenie hormonu stymuluja-
cego tarczyce (TSH) oraz biatka wigzacego ty-
roksyne (TBG) w surowicy krwi (test T3U).
W grupie narazonej na cyjanki o duzym stgzeniu
stezenie TSH wynosito 2,4 pU/ml, gdy norma la-
boratoryjna wynosita 1,7 pU/ml, a biatka wigza-
cego tyroksyng — 32,4%, gdy norma laborato-
ryjna wynosita 30%. Z drugiej strony, stezenie
hormonu tarczycy T4 (tyroksyna) byto na prawi-
dtowym poziomie oraz palpacyjnie nie wykryto
zmian w tarczycy u 0so6b narazonych na cyjanki.
U pracownikow narazonych na cyjanki o duzych
stezeniach stwierdzono niski poziom witaminy
Bi, oraz kwasu foliowego w surowicy krwi.
Badacze zinterpretowali otrzymane wyniki jako
skutek dlugotrwalego narazenia na cyjanki, cho-
ciaz nie mozna wykluczy¢, ze opisywane przez
pracownikéw objawy narazenia dotyczyly nara-
zenia ostrego.

Chatgtopadhyay 1 in. (2000) badali wplyw
narazenia pracownikoéw na pary cyjankow w za-
ktadzie hartowania metali. Wstgpnymi bada-
niami objeto 24 pracownikow, a nastgpnie 2 lata
po6zniej 17 z nich objeto badaniami typu follow-
-up. Grupe kontrolng poczatkowo stanowito
14 pracownikow nienarazonych na cyjanki o po-
dobnym
W badaniach typu follow-up dane z grupy kon-
trolnej wykorzystuje si¢ do poréwnania obu

statusie  spoteczno-ekonomicznym.
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grup. Brak bylo informacji o st¢zeniach cyjan-
kow na stanowiskach pracy. Sredni czas naraze-
nia pracownikow na cyjanki, w czasie pierwszej
oceny, wynosit 21,0 + 5,03 lat. W 1. etapie badan
u pracownikéw wystapito statystycznie istotne
obnizenie czynnos$ci pluc w postaci zmniejsze-
nia: szczytowego przeplywu wydechowego, pa-
rametru FVC (pojemnos¢ zyciowa), natgzonej
pojemnosci wydechowej (FEV) w ciggu 1 s oraz
w procentach FVC (FEV1%). Zmiany w innych
parametrach czynnosciowych phluc nie byly
istotne, a 2 lata pdzniej u badanych 17 osoéb
stwierdzono statystycznie istotne zmniejszenie
warto$ci we wszystkich mierzonych parame-
trach czynnosciowych ptuc. Przy interpretacji

wynikow nie wzieto pod uwage wynikow otrzy-
manych w grupie kontrolnej oraz nie uwzgled-
niono palenia tytoniu przez badane osoby ani
wspolistniejacego narazenia na inne substancje.

Dzialanie uktadowe, zwlaszcza na: uktad ner-
wowy 1 pokarmowy oraz tarczyce, opisywano po
wielokrotnym narazeniu zawodowym na cy-
janki. W niektorych przypadkach skutki dziata-
nia cyjankow na uktad nerwowy i pokarmowy
wystepowaly z opdznieniem i nie jest jasne czy
oznaczato to przewlekte zatrucie cyjankiem, czy
skutki ostrego narazenia. Przerost tarczycy zwig-
zany z dlugotrwatym narazeniem na cyjanki wy-
daje si¢ by¢ zwigzany z powstawaniem jonu tio-
cyjanianowego w organizmie.

DZIAXANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

ToksycznoS$¢ ostra i przedluzona

W tabeli 7. zestawiono warto$ci mediany dawek
$miertelnych cyjanowodoru (HCN) i cyjankow u

Tabela 7.

roznych gatunkoéw zwierzat w zaleznosci od
drogi podania. Cyjanowodor i cyjanki, zgodnie
z klasyfikacja Unii Europejskiej, sa substan-
cjami bardzo toksycznymi.

Wartosci mediany dawek (LDsg) lub mediany stezen (LCsg) Smiertelnych dla cyjanowodoru - HCN oraz
cyjankéw: potasu - KCN, sodu - NaCN i wapnia - Ca(CN);

Caimmel <ozt HCN NaCN KCN Ca(CN2) Pigmiennictwo
sposob podania
Szczury, LCso 174,6 mg/m? LCso CHEMINFO 1999
inhalacyjnie 30 min 150,5 mg/m?
LCso 123,5 mg/m*® | 30 min (jako
30 min HCN)
LCso 618,7 mg/m? LCso
5 min 513 mg/m’/
5 min (jako
HCN)
Myszy, LCso 189,8 mg/m® CESARS 2000;
inhalacyjnie 30 min CHEMINFO 1999
LCs0 359 mg/m?3
5 min
Psy, LCs0 369 mg/m?3 CESARS 2000
inhalacyjnie 3 min
Koty, LCs0 200 mg/m® CESARS 2000
inhalacyjnie 3 min
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cd. tab. 7.
(G <raierl, HCN NaCN KCN Ca(CN2) Pi$miennictwo
sposob podania
Szczury, 6,44 mg/kg mc. 5 mg/kg mc. 39 mg/kg mc. | Ballantyne 1988;
dozotadkowo (gtodzone) 22 mg CN/kg | RTECS 2015;
5,1 mg/kg mc. mc. Smyth 1in. 1969
(nie glodzone)
5,7 mg/kg mc.
Myszy, 8,5 mg/kg 8,5 mg/kg mc. CESARS 2000
dozotadkowo 3,7 mg/kg CHEMINFO1999;
RTECS 2015
Krolik, (nie gtodzony) 5 mg/kg mc. Ballantyne 1988
dozotadkowo 5,1 mg/kg
Szczury, 4,3 mg/kg 4 mg/kg mc. Sax, Lewis 1996;
dootrzewnowo RTECS 2015
Myszy, NIOSH 1976; Sax,
dootrzewnowo 2,99 mg/kg me. | 5,88 mg/kg me. | 5,7 mg/kg mc. Lewis 1996;
RTECS 2015
Krolik, NIOSH 1976;
dootrzewnowo 1,57 mg/kg mc. 3,972 mg/kg me. RTECS 2015
Szczury, RTECS 2015
podskodrnie 3,7 mg/kg mc. 7,814 mg/kg mc.
Krolik, RTECS 2015
podskornie 2,5 mg/kg mc. 4 mg/kg mc.
Myszy, Sax, Lewis 1996;
podskdrnie 3,66 mg/kg me. | 6,5 mg/kg mc. RTECS 2015
Chomik, Doherty iin. 1982
podskornie 7,4 mg/kg mc.
Pies, RTECS 2015
podskdrnie 6 mg/kg mc.
Kroélik, RTECS 2015; Bal-
do oka 1,04 mg/kg mc. 5,1 mg/kg me. | 7,87 mg/kg mc. lantyne 1988; Sax,
Lewis 1996
Krolik, sucha sucha > sucha Ballantyne 1988
na skore skaryfikowana 200 mg/kg mc. | skaryfikowana Ballantyne 1983a
6,7 mg/kg mc. wilgotna 8,9 mg/kg mc.
11,8 mg/kg mc.
uszkodzona
7,7 mg/kg mc.
Krolik, RTECS 2015; Sax,
domig¢$niowo 0,49 mg/kg me. | 1,67 mg/kg me. | 3,256 mg/kg mc. Lewis 1996
Myszy, RTECS 2015
domig¢$niowo 2,7 mg/kg mc.
Szczur, NIOSH 1976;
dozylnie 0,81 mg/kg mc. 3,6 mg/kg mc. RTECS 2015
Myszy, NIOSH 1976;
dozylnie 0,99 mg/kg mc. 2,6 mg/kg mc. RTECS 2015
Pies, 1,34 mg/kg mc. NIOSH 1976;
dozylnie 1,43 mg/kg mc. RTECS 2015
Kroélik, NIOSH 1976
dozylnie 0,66 mg/kg mc.
Matpa, NIOSH 1976
dozylnie 1,30 mg/kg mc.
Swinka morska, RTECS 2015
dozylnie 1,43 mg/kg mc.
Kot, 2,2 mg/kg mc. NIOSH 1976;
dozylnie 0,81 mg/kg mc. RTECS 2015
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Objawy ostrego zatrucia cyjanowodorem lub
cyjankami u zwierzat sg podobne do objawow
obserwowanych u ludzi. Przy duzych stgzeniach
tych zwiazkow objawy moga pojawiac si¢ po
kilku minutach. Pierwszym objawem jest naj-
czesciej wzrost czgstosci 1 sptycenie akcji odde-
chowej bedace nastepstwem niedotlenienia tkan-
kowego. W zalezno$ci od wielkosci stezenia cy-
janowodoru lub cyjankéw oraz czasu narazenia
pojawiaja sie objawy obejmujace: drgawki mig-
$niowe, ataksje i duszno$¢. Moze wystapi¢ tza-
wienie oraz bezwiedne oddawanie katu i moczu.
W czasie agonii zwierzeta z trudem chwytaly po-
wietrze, wystepowaty drgawki kloniczne, oczy
tracily barwe, zrenice ulegaly rozszerzeniu,
a blony $luzowe przybieraly barwe jasnoczer-
wong. W koncu oddech ulegat zwolnieniu i do-
chodzito do jego catkowitego zatrzymania. Pad-
niecia zwierzat nastgpowaty w wyniku porazenia
osrodka oddechowego i naczynioworuchowego
(NIOSH 1976; Patty's ... 1981).

Porownujac dawki $miertelne cyjanowodoru
oraz cyjankow sodu i potasu po podaniu dozo-
ladkowym zwierzetom, stwierdzono, ze sa one
na tym samym poziomie. Na dziatanie toksyczne
cyjankow istnieje zréznicowanie we wrazliwo-
sci gatunkowej — kroliki wydaja si¢ by¢ bardziej
wrazliwe niz szczury (Ballantyne 1988).

Cyjanowodor lub cyjanki powodujg rowniez
ostre zatrucia u zwierzat po wchionigciu przez
skore lub z worka spojowkowego oka.

W ocenie toksycznosci ostrej po podaniu do-
zotagdkowym lub per os cyjankdw ma znaczenie,
zarowno laczna ilos¢/dawka podawana, jak
1 szybko$¢ wchtaniania (EPA 2010), poniewaz
ich toksyczno$¢ wynika z przekroczenia zdolno-
sci organizmu do detoksykacji cyjankow, ktory

to proces wystepuje gtéwnie w watrobie. Przy
duzych dawkach cyjankéw dostepnos$¢ donorow
siarki niezb¢dnych do detoksykacji przez enzym
sulfotransferaz¢  tiosiarczanowa (rodanazg)
moze stac si¢ czynnikiem ograniczajagcym szyb-
kos¢. Jesli wchtanianie pobranych cyjankow
przebiega zbyt szybko, to zdolno$¢ watroby do
utworzenia tiocyjaniandw przez metabolizm
pierwszego rzedu moze by¢ przekroczona. Po-
wolne wchtanianie takiej samej dawki cyjanku
po podaniu dozotadkowym moze umozliwi¢ cal-
kowita jego przemiang w watrobie. Takze cyja-
nek w warunkach narazenia ostrego jest bardziej
toksyczny po narazeniu przez drogi oddechowe
w porownaniu z droga pokarmowa, bo bezpo-
$rednio dostaje si¢ do krazenia (EPA 2010).

Znaczacy wpltyw absorpcji na szybko$¢
detoksykacji cyjanku znalazt odzwierciedlenie
w wartos$ci $redniej dawki Smiertelnej (LDso) dla
cyjanku sodu, ktora to wartos¢ jest mniejsza od
wartosci LOAEL ustalonych dla narazenia
w warunkach ostrych i przewlektych. Wartosci
LDsy zostaly ustalone na podstawie szybkiego
wchtaniania duzych ilosci cyjanku, ktore prze-
wyzszaly zdolnosci detoksykacyjne organizmu.
Natomiast ostre i przewlekte wartosci LOAEL
zostaly ustalone na podstawie podawania cy-
janku na mniejszym poziomie dawki w ciggu
dnia. To wolniejsze tempo dawkowania oznacza,
ze organizm jest zdolny detoksykowa¢ wigksze
dawki cyjanku bez przekroczenia poziomu de-
toksykacji, a tym samym moze wchlania¢ wigk-
sze dawki calkowite (EPA 2010).

Wyniki badan toksycznosci cyjanowodoru
oraz cyjankow w warunkach ostrego i podo-
strego narazenia zwierzat podano w tabeli 8.
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Tabela 8.
Skutki ostrego i podostrego dzialania toksycznego cyjanowodoru (HCN) oraz cyjankéw sodu (NaCN)
i potasu (KCN) u zwierzat laboratoryjnych

SRS Droga podania.
zwierzat, . .| Stezenie/dawka Skutki PisSmiennictwo
. czas narazenia
zwiazek
Szczury, inhalacyjna 158 mg/m? wzrost czestosci i sptycenie akcji oddechowe;j, | Ballantyne 1983a
HCN 60 min 3,8 mg/m? drgawki migsniowe, ataksja i duszno$¢, tza-
10s (LCso) wienie, bezwiedne oddawanie katu i moczu,
drgawki kloniczne, calkowite zatrzymanie
oddechu
Psy, inhalacyjna od 166 mg/m® do | zaburzenia koordynacji, sztywno$¢ migéni, Haymaker i in.
HCN 2+ 10 min 703 mg/m’ asfiksja i $§pigczka; w badaniu sekcyjnym — 1952
obrzek pluc i rozlegta martwica istoty szarej
modzgu i rdzenia
Matpy, inhalacyjna 111 mg/m? silnie nasilona duszno$¢, bradykardia, zmiany | Purseriin. 1984
HCN 30 min w zapisie EKG oraz utrata przytomnosci
Myszy, inhalacyjna 70 mg/m? zmniejszenie czgstosci oddychania o 50% Matijak-Scha
HCN 30 min per, Alaire 1982
Szczury, dozotadkowo 5,1 mg/kg mc. pierwsze objawy po 1 min: przyspieszenie od- | Ballantyne 1988
NaCN (LDso) dechu, ostabienie ruchowe, drzenia i drgawki,
trudnosci w oddychaniu, $pigczka; padnigcia
zwierzat po 18 min
Krolik, dozotadkowo 5,1 mg/kg mc. pierwsze objawy po 4 min: przyspieszenie od- | Ballantyne 1988
NaCN (LDso) dechu, ostabienie ruchowe, drzenia i drgawki,
trudno$ci w oddychaniu, $piaczka; padnigcia
zwierzat po 22 min
Krolik, oczy 4,5 mg/kg mc. zapalenie bton $luzowych oka, Izawienie, Ballantyne 1988
NaCN (LDso) przekrwienie i obrzgk spojowek, zmetnienie
rogowki i zapalenie teczowki; szybki oddech,
ostabienie, ataksja, drgawki, $pigczka,
padnigcie po ok. 8 min
skora 200 mg/kg me. nie obserwowano objawow toksycznego
sucha, 6 h dziatania NaCN i padni¢¢ zwierzat
Krolik, skora wilgotna, | 11,8 mg/kg mc. szybki oddech, ostabienie ruchowe, drzenia, Ballantyne 1988
NaCN 6h (LDso) zaburzenia oddychania, ostre skurcze i
drgawki, ptytki oddech, $piaczka; objawy
wystapity po 79 min od podania
skora 7,7 mg/kg mc. szybki oddech, ostabienie ruchowe, drzenia,
skaryfikowana, | (LDso) zaburzenia oddychania, ostre skurcze i
6h drgawki, $piagczka; objawy wystapily po
25 min od podania
Szczury dozylnie 4 mg/kg mc. spadek ci$nienia krwi, hypotermia, wzrost stg- | Dodds i in. 1992
NaCN we wlewie zenia glukozy we krwi, zaburzenia czynnosci
cigglym uktadu nerwowego
Owece iniekcje: 0,20 £ skutki niedotlenienia, wzrost cisnienia tgtni- | Dawes i in. 1969
(ptody), — do lewego 0,03 mg/kg mc. | czego krwi, spadek szybkosci przeptywu
NaCN przedsionka 0,30 + 0,3 mg/kg | udowego krwi, zwolnienie rytmu pracy serca
serca mc. zaburzenia sercowo-naczyniowe, zaburzenia
— do aorty 0,27 + oddychania z pojawieniem si¢ niewielkiej
wstepujacej 0,02 mg/kg me. | ilosci plynu w tchawicy
— do obu tetnic
szyjnych
Koty, dozylnie 0,2% NaCN hypotensja, drgawki i padnigcia zwierzat; Funtana i in.
NaCN w badaniu patomorfologicznym stwierdzono: | 1984
uszkodzenie istoty biatej moézgu, spoidta
wielkiego, kory mézgowej i istoty szarej pnia
mozgu

28




Cyjanowodor i cyjanki - w przeliczeniu na CN".
Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

cd. tab. 8.
Cammst Droga podania.
zwierzat, ga pocana, Stezenie/dawka Skutki Pi$miennictwo
. czas narazenia
zwigzek
Szczury rasy | w wodzie 0,12;0,36; 1,2 po dawce 1,2 lub 3,6 w komoérkach nabtonko- | Sousa i in. 2002
Wistar, do picia, oraz 3,6 mg CN~ | wych kanalikow proksymalnych nerek
KCN 15 dni /kg mc./dzien obserwowano przekrwienie i wakuolizacje

o nasileniu od umiarkowanego do silnego; po
najwigkszej dawce CN~ stwierdzono réwniez
zwyrodnienie wodniczkowe hepatocytow;

w tarczycy zwierzat we wszystkich grupach,
w tym w grupie kontrolnej obserwowano
wakuole resorpcji, ktorych nasilenie wystepo-
wania wzrastalo wraz ze wzrostem dawki
CN-, ale zmian tych nie oceniono statystycz-
nie; NOAEL 0,36 mg/kg mc./dzien CN~
LOAEL 1,2 mg/kg mc./dzien CN-

Sousa 1 in. (2002) podawali samcom szczu-
row rasy Wistar cyjanek potasu w wodzie do pi-
cia w dawkach: 0; 0,3; 0,9; 3,0 lub 9 mg/kg
mc./dzien przez 15 dni, co odpowiadalo dawce
CN™ wynoszacej odpowiednio: 0, 0,12; 0,36;
1,2 oraz 3,6 mg/kg mc./dzien. Kazda grupa ba-
dana liczyta po 10 szczuréw, z wyjatkiem
grupy, ktora otrzymywala najwicksza dawke,
w ktorej bylo 6 szczurow. Przyrost masy ciata
zwierzat w grupie otrzymujacej najwicksza
dawke CN™ byt okoto 3-krotnie mniejszy niz
w grupie kontrolnej. W surowicy krwi pobrane;j
od narazanych zwierzat nie obserwowano
zmian w stezeniach hormonow tarczycy Tz i1 Ts
oraz w aktywnos$ci aminotransferazy alanino-
wej (ALT), podczas gdy aktywnos$¢ amino-
transferazy asparaginowej (AST) sporadycznie
istotnie wzrastala, ale wzrost ten nie byt zalezny
od dawki cyjanku potasu.

W ciggu calego doswiadczenia st¢zenie
mocznika i kreatyniny w surowicy krwi w gru-
pach badanych si¢ nie zmieniato. U zwierzat
otrzymujacych dwie najwicksze dawki CN, tj.
1,2 Iub 3,6 mg/kg mc./dzien w komorkach na-
btonkowych kanalikow proksymalnych nerek
obserwowano przekrwienie i wakuolizacje o na-
sileniu od umiarkowanego do silnego. U szczu-
row otrzymujacych najwigcksza dawke CN~
stwierdzono réwniez zwyrodnienie wodnicz-
kowe hepatocytow. W tarczycy zwierzat we

wszystkich grupach, w tym takze w grupie kon-
trolnej, obserwowano wzrost liczby wakuoli,
ktorych nasilenie wzrastalo wraz ze wzrostem
dawki CN", ale zmian tych nie oceniono staty-
stycznie. Na podstawie wystepowania prze-
krwienia i wakuoli w komorkach nerek warto$¢
NOAEL ustalono na poziomie 0,36 mg/kg
mc./dzien oraz wartos¢ LOAEL - 1,2 mg
CN /kg mc./dzien.

Toksycznosé podprzewlekla
i przewlekla

Valade (1952) narazat psy na pary cyjanowodoru
(HCN) o
7-, 14- lub 19-dniowe 30-minutowe serie podan

stezeniu 50 mg/m’, stosujac:
z 2 dniami przerwy po kazdym narazeniu. Sposrod
17 narazonych pséw 5 padto w ciagu 34 + 77 dni
trwania do$wiadczenia. Kazdorazowo, po 10 +
15 min narazenia, obserwowano: duszno$¢, wy-
mioty, wzmozong perystaltyke jelit i biegunke.
Nieco pdézniej wystepowaty: drgawki migsniowe,
zaburzenia ruchowe i zaburzenia rownowagi. Nie-
zaleznie od wymienionych objawow, zwierzeta
tracily apetyt i dochodzito do spadku masy ciata.
W badaniu sekcyjnym zwierzat, ktore padly, i tych,
ktore przezyly narazenie, obserwowano zmiany
patologiczne w o$rodkowym uktadzie nerwowym
(OUN) w postaci rozszerzonych naczyn krwiono-
snych i krwotokow, szczegdlnie w: centralnych
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czesdciach pnia moézgu, opuszce i rdzeniu krego-
wym. Zmianom ulegly rowniez komorki Purkin-
jego 1 komorki glejowe.

Uszkodzenia OUN stwierdzono u szczurow,
ktorym wstrzykiwano podskérnie 0,5 mg/kg mc.
roztworu cyjanku potasu przez 22 tygodnie.
U zwierzat tych wystgpily zmiany degenera-
cyjne w komorkach: kory mézgowej, mézdzku
1 hipokampie (Smith i in. 1963).

Szczurom szczepu F344/N i myszom szczepu
B6C3F1 (po 10 zwierzat kazdej ptci w grupie)
podawano cyjanek sodu z woda do picia przez
13 tygodni. Szczury samce otrzymaly cyjanek
sodu w dawkach: 0,3; 0,9; 2,7; 8,5 lub
23,6 mg/kg mc., a samice w dawkach: 0,3; 1,0;
3,2;9,2 lub 23,5 mg/kg mc., podczas gdy w przy-
padku myszy dawki wynosily u samcow: 0,5;
1,8; 5,1; 6,2 lub 45,9 mg/kg mc. oraz u samic:
0,6; 2,1; 6,2; 19,1 lub 54,3 mg/kg mc. Po zakon-
czeniu do$wiadczenia u zwierzat przeprowa-
dzono badania: biochemiczne surowicy krwi
i moczu, hematologiczne oraz histopatologiczne.
Wszystkie zwierzgta przezyty 1 nie wykazywaty
objawow zatrucia. U samcOéw szczurOw otrzy-
mujacych cyjanek sodu w najwigkszej dawce
(23,6 mg/kg mc.) obserwowano spadek przyro-
stu masy ciala oraz spadek bezwzglednej masy
ciata po zakonczeniu do§wiadczenia w porowna-
niu ze zwierzetami z grupy kontrolnej. Takie
same zmiany wystapily u samic myszy otrzymu-
jacych cyjanek sodu w dawce 54,3 mg/kg mc.
W obu tych grupach zaobserwowano: pobranie
wody o 30% mniejsze w stosunku do grupy kon-
trolnej, spadek objetos¢ wydalanego moczu oraz
wzrost jego cig¢zaru wlasciwego. W moczu obu
gatunkow zwierzat wzrastato stgzenie tiocyja-
nianéw wraz ze wzrostem pobieranych dawek
cyjanku sodu. U obu gatunkéw zwierzat na
wszystkich poziomach dawkowania cyjanku
sodu nie obserwowano: istotnych zmian bioche-
micznych w surowicy, zmian hematologicznych
oraz zmian w bezwzglednej i wzglgdnej masie
narzadow wewnetrznych: pluc, watroby, grasicy
i nerek. W badaniach histopatologicznych nie
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stwierdzono zmian makroskopowych i mikro-
skopowych w: mozgu, tarczycy oraz innych na-
rzadach (NTP 1993).

Szczurom podawano kwas cyjanowodorowy
z pasza (czasu trwania doswiadczenia nie po-
dano) o stezeniu 330 mg/kg paszy (300 ppm).
U narazonych zwierzat nie obserwowano obja-
wow dziatania toksycznego cyjanku sodu, z wy-
jatkiem wzrostu st¢zenia tiocyjanianéw w tkan-
kach. U zwierzat nie wykazano zmian patolo-
gicznych w tarczycy (Patty’s ... 1981).

Cyjanek sodu w kapsulkach podawano
3 psom w dawkach 0,27 + 1,68 mg/kg mc. przez
14,5 miesigca. U zwierzat obserwowano: prze-
wlekte zapalenie jelit, niewielkie obrzmienie ko-
morek kanalikow nerkowych oraz zmiany dege-
neracyjne w uktadzie nerwowym (Hertting i in.
1960).

Szczurom podawano z pasza cyjanek potasu
w dawce 44 mg CN /kg mc./dzien przez 11,5
miesiecy. Po 4 miesigcach narazenia stwier-
dzono zahamowanie wydzielania tyroksyny
1 spadek jej stezenia w surowicy krwi. W 11.
miesigcu narazenia powyzszych zmian nie ob-
serwowano, ale stwierdzono wzrost wzglednej
masy tarczyc. Ponadto, w badaniu patomorfolo-
gicznym wykazano zmiany degeneracyjne mie-
liny w rdzeniu kr¢ggowym. Stosowang w bada-
niach dawke¢ 44 mg CN /kg mc./dzien przyjeto
za warto$¢ LOAEL na podstawie: wzrostu masy
tarczycy, zmniejszenia st¢zenia hormonéw tar-
czycy w surowicy krwi oraz zmian w rdzeniu
kregowym (Philbrick i in. 1979).

U psow, ktorym podawano cyjanek sodu
z paszag w dawce 1,04 mgCN /kg mc./dzien
przez 14 tygodni, stwierdzono: spadek st¢zenia
albumin, wapnia i potasu w surowicy krwi oraz
zmiany w nadnerczach w postaci obrzmienia
komoérek kory nadnerczy, krwotokoéw i zmian
zwloknieniowych (Kamalu 1993).

Manzano iin. (2007) oceniali skutki podprze-
wleklego (70-dniowego) podawania z pasza
cyjanku potasu 45-dniowym §winiom rasy

Lanrace-Large. Zwierzgtom podawano cyjanek
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potasu w paszy dwa razy dziennie w dawkach:
0; 2; 4 lub 6 mg/kg mc./dzien, co odpowiadato
dawce CN™ wynoszacej odpowiednio: 0; 0,8; 1,6
lub 2,4 mg/kg mc./dzien. Od zwierzat probki
krwi pobierano przed rozpoczgciem doswiad-
czenia oraz co tydzien w trakcie jego trwania.
W préobkach oznaczano aktywno$¢ aminotrans-
ferazy alaninowej (ALT) oraz st¢zenie: glukozy,
cholesterolu, azotu mocznikowego, kreatyniny,
hormonow tarczycy Ts, T4 oraz tiocyjanianu.
Pod koniec do$wiadczenia oceniano mase¢ gru-
czolow tarczycowych oraz wykonano badania
histopatologiczne tkanek: osrodkowego uktadu
nerwowego, trzustki, watroby oraz nerek. Istotne
zmniejszenie aktywnosci ALT w surowicy krwi
obserwowano u zwierzat otrzymujacych cyjanek
potasu w dawce > 0,8 mg CN/kg mc./dzien,
a zwigkszenie stgzenia mocznika i kreatyniny we
krwi  u
w dawce > 1,6 mg CN/kg mc./dzien. W grupie

zwierzat otrzymujacych zwigzek
zwierzat otrzymujacych najwigksza dawke cy-
janku potasu, tj. 2,4 mg CN /kg mc./dzien masa
tarczycy istotnie wzrosta (24%), ale zmian w ak-
tywnos$ci hormonow tarczycy (T3 i T4) nie zano-
towano. Zmiany histopatologiczne w gruczole
tarczycowym w postaci wakuoli w pecherzykach
obserwowano we wszystkich grupach badanych.
Opisano roéwniez zmiany histopatologiczne w:
— watrobie pod postacig kariolizy i pyknozy
jader komorkowych (zmiany prowadzace
do $mierci komorki) oraz zmiany w struk-
turze zrazikow watrobowych
— nerkach — zwyrodnienie komorek nabton-
kowych kanalikow nerkowych
— mobzgu — niewielkie zwyrodnienie komo-
rek Purkinjego w mézdzku i utrata istoty
biate;j.

Badacze wymienione zmiany w narzadach
opisywali w zaleznosci od podanej zwierzetom
dawki cyjanku potasu, ale analizy statystycznej

istotnosci tych zmian nie przeprowadzono. War-
tos¢ LOAEL na podstawie zwigkszenia masy
tarczycy ustalono na poziomie 2,4 mg CN /kg
mc./dzien.

Wyniki dwoéch doswiadczen wykonanych
przez Soto-Blanco i in. (2002a; 2002b) dostar-
czyly dowodow na dzialanie neurotoksyczne cy-
jankoéw u szczurow i koz.

W pierwszym doswiadczeniu Soto-Blanco
i in. (2002a) oceniali toksyczno$¢ cyjanku po-
tasu podawanego szczurom samcom rasy Wistar
dozotadkowo, codziennie przez 12 tygodni.
Zwierzgtom podawano cyjanek potasu w daw-
kach: 0; 0,15; 0,3 lub 0,6 mg/kg mc./dzien,
co odpowiadalo dawkom CN~ wynoszacym od-
powiednio: 0; 0,06; 0,12, lub 0,24 mg/kg
mc./dzien. U zwierzat oceniano objawy kli-
niczne narazenia: mas¢ ciala, spozycie paszy,
a w surowicy krwi stgzenie: glukozy, choleste-
rolu oraz hormonéw tarczycy — T3 i Ts. Ocena
histopatologiczng objeto: osrodkowy uktad ner-
wowy, tarczyce i trzustkg. U narazanych zwie-
rzat nie obserwowano objawow klinicznych na-
razenia na cyjanek potasu ani zmian w: masie
ciala, spozyciu paszy, stezeniu Ts, T4 oraz glu-
kozy w surowicy krwi. U zwierzat otrzymuja-
cych najwigeksza dawke CN°, tj. 0,24 mg/kg
mc./dzien obserwowano istotne zmniejszenie
stezenia cholesterolu w surowicy krwi oraz
zmiany histopatologiczne w uktadzie nerwo-
wym w postaci: utraty neuronéw w hipokampie,
uszkodzenia komorek Purkiniego, utraty istoty
bialej w moézdzku oraz zaleznego od dawki
wzrostu ilosci ciat sferycznych w istocie biatej
rdzenia kregowego. U wszystkich badanych
zwierzat nie obserwowano zmian histopatolo-
gicznych w tarczycy oraz trzustce. Na podstawie
wynikow przeprowadzonych badan nie ustalono
wartosci NOAEL lub LOAEL, poniewaz nie
oceniono
histopatologicznych.

Soto-Blanco 1 in. (2002b) oceniali neurotok-

ilosciowo obserwowanych zmian

syczne dziatanie cyjanku potasu u koz rasy Al-
pine-Saanen (po 6 samcow w grupie), ktorym
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podawano zwigzek 2 razy dziennie w mleku
przez 3 miesigce oraz w wodzie przez nastgpne
2 miesigce (doswiadczenie trwato 5 miesigcy)
w dawkach: 0; 0,3; 0,6; 1,2 Iub 3,0 mg/kg
mc./dzien (co dopowiadalo dawce CN~ wyno-
szacej odpowiednio: 0; 0,12; 0,24; 0,48 oraz
1,2 mg/kg mc./dzien). Zmiany histopatologiczne
w OUN oceniano metodami immunochemicz-
wykrywajacymi kwasnego
biatka wtokienkowego wystepujacego w komor-
kach gialowych (GFAP), ktore jest markerem
uszkodzenia tych komorek. Jedynym objawem

nymi obecnosc

klinicznym narazenia zwierzat na najwicksza
dawke CN™ byly drzenia mie¢éni i ataksja wyste-
121.+
Zmiany neuropatologiczne pod postacia: zato-

pujace w 123. dniu doswiadczenia.
row, krwotokow oraz gliozy (utworzenie przez
komorki podporowe mézgu blizny) w: mézdzku,
rdzeniu kregowym i mostku, a takze sferoidy
(nagromadzenie neurofilamentéw i innych bia-
lek) w istocie szarej rdzenia kregowego obser-
wowano u zwierzat otrzymujacych CN™ w dawce
0,48 Iub 1,2 mg/kg mc./dzien. Ponadto, w grupie
otrzymujacej duze dawki CN~ obserwowano:
utrate komoérek Purkinjego
w mozdzku, spongioze (gabczastos¢ istoty sza-
rej) w moscie, sferoidy, obrzek aksonow, glioze
i obumarte komoérki w rdzeniu przedtuzonym.
Potwierdzeniem gliozy byta obecno$¢ kwasnego
biatka GFAP wybarwianego metodami immuno-
logicznymi. Na podstawie wynikéw tego bada-
nia potwierdzono, ze w warunkach podprzewle-
ktego narazenia na cyjanki uktadem krytycznym
jest osrodkowy uktad nerwowy, lecz brak oceny
nasilenia obserwowanych zmian histopatolo-
gicznych nie pozwolil na ustalenie wartosci
NOAEL czy LOAEL.

Okolie 1 Osagie (1999) podawali krolikom
cyjanek potasu z zielong pasza przez 10 mie-

uszkodzenie 1

sigcy. Na podstawie dziennego spozycia paszy
oraz masy ciata zwierzat, ktérg oceniano pod ko-
niec tygodnia, badacze okreslili $rednie dzienne
spozycie jonu CN™ w grupie kontrolnej i badane;,
0,39 mg/dzien/krolika

odpowiednio: oraz
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36,5 mg/dzien/krolika, co odpowiadato dzienne;j
dawce dla grupy kontrolnej 0,2 mg CN™ /kg
mc./dzien oraz dla grupy badanej: 20 mg CN /kg
mc./dzien. Zmniejszenie masy ciata (33%) oraz
spozycia paszy (33%) obserwowano u krolikow
otrzymujacych cyjanki w dawce 20 mg CN /kg
mc./dzien. W badaniach biochemicznych krwi
narazanych krolikow po 10 miesigcach doswiad-
czenia stwierdzono: zmniejszenie aktywnosci
aminotransferazy alaninowej (ALT), fosfatazy
alkalicznej (ALP), dehydrogenazy mleczanowe;j
(LDH) oraz zwickszenie aktywnosci dehydroge-
nazy sorbitolowej. Zmniejszenie aktywnosci
fosfatazy alkalicznej obserwowano takze w phu-
cach, ale nie w sercu. W poréwnaniu do grupy
kontrolnej aktywnos¢ LDH u narazanych na cy-
janek potasu krolikow byta wicksza w watrobie
i w nerkach, co badacze ttumaczyli jako zamiang
metabolizmu tlenowego na beztlenowy. Znala-
zto to odbicie we wzro$cie stezenia kwasu mle-
kowego. Zmiany biochemiczne w tkankach wa-
troby i nerek potwierdzity wyniki badan histopa-
tologicznych: ogniskowa martwice komorek wa-
troby oraz martwice kanalikow 1 martwice kie-
buszkéw nerkowych. Nie obserwowano zmian
histopatologicznych w sercu i w trzustce. W dru-
giej publikacji badacze opisali u narazanych kro-
likéw zmiany w plucach — obrzgk i ogniskowa
martwice (Okolie, Osagie 2000). Na podstawie
martwicy watroby i nerek za wartos¢ LOAEL
przyjeto jedyng podawang zwierzetom dawke
20 mg CN /kg mc./dzien.

Howard 1 Hanzal (1955) przeprowadzili
2-letnie badania, w ktorych szczurom (10 zwie-
rzat w grupie) rasy Carworth Farms podawano
pasze gazowang Srednie
dzienne stezenie cyjanku w paszy wynosito 100

cyjanowodorem.

lub 300 ppm, co odpowiadato dawce wyliczone;j
przy uwzglednieniu iloSci spozytej paszy oraz
masy ciatla zwierzat odpowiednio: 0; 4,3 lub
10,8 mg/kg mc./dzien. Nie obserwowano zmian
patologicznych w: uktadzie oddechowym, ser-
cowo-naczyniowym, nerwowym oraz w nerkach
u szczuroOw, ktorym podawano cyjanowodor
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z paszg przez 2 lata. Badan tarczycy nie wyko-

nywano. Wyliczona dawka wynoszaca 10,8 mg
CN'/kg mc./dzien przyjeta przez badaczy za
warto$¢ NOAEL mogta by¢ znacznie mniejsza,

ze wzgledu na wyparowywanie cyjanowodoru

Z paszy.

Tabela 9.

Skutki podprzewleklego i przewleklego nara-
zenia zwierzat na dziatanie cyjanowodoru oraz
cyjankow przedstawiono w tabeli 9.

Skutki podprzewleklego i przewleklego dzialania toksycznego cyjanowodoru oraz cyjankéw na
zwierzeta laboratoryjne

Gatunek zwierzat,
zwiazek

Droga podania,
czas narazenia

Stezenie/dawka

Skutki

Pismiennictwo

Psy,
HCN

Swinie Lanrace-
-Large
KCN

Szczury, samce
KCN

inhalacyjnie,

30 min/dzien,
7,14 1ub 19 dni z
2 dniami przerwy
miedzy jednora-
ZOWYm naraze-
niem

Z pasza,
10 tygodni

dozotadkowo,
12 tygodni

50 mg/m?

0,8; 1,6 lub
2,4 mg CN/kg
mc./dzien

0,06; 0,12 lub
0,24 mg CN/kg
mc./dzien

po 10 + 15 min obserwowano:
duszno$¢, wymioty, wzmozong
perystaltyke jelit i biegunke, pdznie;j:
drgawki mig$niowe, zaburzenia
ruchowe i zaburzenia rownowagi,
utrate apetytu, spadek masy ciata;
padto 5/17 psow;

w badaniu sekcyjnym: zmiany
patologiczne w osrodkowym ukta-
dzie nerwowym: rozszerzenie naczyn
krwiono$nych i krwotoki, szczegol-
nie w centralnych cze$ciach pnia
mozgu, opuszce i rdzeniu kregowym;
zmianom ulegly komorki Purkinjego
i komorki glejowe

zmniejszenie aktywnosci aminotrans-
ferazy alaninowej ALT w surowicy
krwi po dawce > 0,8 mg CN/kg
mc./dzien; zwigkszenie stgzenia
mocznika i kreatyniny we krwi po
dawce > 1,6 mg CN/kg mc./dzien;
po najwigkszej dawce, tj. 2,4 mg
CN/kg mc./dzien masa tarczycy
istotnie wzrosta (24%), ale zmian w
aktywnosci hormonow tarczycy (T3
i T4) nie zanotowano; warto$¢
LOAEL na podstawie zwigkszenia
masy tarczycy 2,4 mg CN /kg
mc./dzien; wartos¢ NOAEL

1,6 mg CN/kg mc./dzien

po najwigkszej dawce CN, t.

0,24 mg/kg mc./ dzien obserwowano
istotne zmniejszenie st¢zenia chole-
sterolu w surowicy krwi oraz zmiany
histopatologiczne w uktadzie nerwo-
wym w postaci: utraty neuronow

w hipokampie, uszkodzenia komorek
Purkiniego, utraty istoty biatej w
moézdzku oraz zaleznego od dawki
wzrostu ilosci cial sferycznych w
istocie biatej rdzenia kr¢ggowego; nie
obserwowano zmian w: masie ciala,
spozyciu paszy, stezeniu T3 i T4 oraz
glukozy w surowicy krwi; nie usta-
lono warto§ci LOAEL ani NOAEL

Valade 1952

Manzano i in.
2007

Soto-Blanco 1 in.
(2002a)
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zwigzek

Gatunek zwierzat,

Droga podania,
czas narazenia

Stezenie/dawka

Skutki

PisSmiennictwo

Szczury,
KCN

Szczury,
NaCN

Myszy,
NaCN

Psy,
NaCN

Kroliki
New Zealand,
KCN

podskornie,
22 tygodnie

z woda do picia,
13 tygodni

z woda do picia,
13 tygodni

Z pasza,
14 tygodni

z pasza zielona,
10 miesigcy

0,5 mg KCN/kg
mc.

samce: 0,3; 0,9;
2,7; 8,5 lub
23,6 mg
NaCN/kg mc.
samice: 0,3; 1,0;
3,2;9,2 lub

23,5 mg
NaCN/kg mc.

samce:
5;1,8;5,1;6,2
lub 45,9 mg
NaCN/kg mc.
samice:

0,6; 2,1; 6,2;
19,1 lub 54,3 mg
NaCN/kg mc.

1,04 mg CN/kg
mc./dzien

0,2 lub 20 mg
CN /kg
mc./dzien

zmiany degeneracyjne w komorkach
kory mézgowej, mozdzku i hipokampie

u samcow — 23,6 mg/kg mc.: spadek
przyrostu masy ciata oraz spadek
bezwzglednej masy ciata po zakon-
czeniu doswiadczenia; zaburzenia
spermatogenezy

samice — 3,2 + 23,5 mg/kg mc.: wydhu-
zenie fazy estrogenowej poprzedzajacej
ruje oraz skrocenie fazy rujowej;
wzrost stezenia tiocyjaniandw w mo-
czu wraz ze wzrostem dawek NaCN;
na zadnym poziomie dawkowania
nie obserwowano: zmian biochemi-
cznych w surowicy, zmian hematolo-
gicznych we krwi oraz zmian w bez-
wzglednej i wzglednej masie narza-
dow wewngetrznych: ptuc, watroby,
grasicy, nerek;

nie stwierdzono zmian makroskopo-
wych i mikroskopowych w narzadach

samice — 54,3 mg/kg mc.: spadek
przyrostu masy ciata oraz spadek
bezwzglednej masy ciata po zakon-
czeniu do$wiadczenia w pordwnaniu
z grupa kontrolna;

samce — 45,9 mg/kg mc.: spadek masy
najadrzy bez zmian w ruchliwosci
plemnikéw; wzrost stezenia tiocyja-
niandw w moczu wraz ze wzrostem
dawek NaCN; na zadnym poziomie
dawkowania nie obserwowano: istot-
nych zmian biochemicznych w suro-
wicy, zmian hematologicznych we
krwi oraz zmian w bezwzglednej

i wzglednej masie narzadow we-
wnetrznych: ptuc, watroby, grasicy,
nerek; w badaniach histopatologicz-
nych nie stwierdzono zmian makro-
skopowych i mikroskopowych w: mo-
zgu, tarczycy oraz innych narzadach

zmniejszenie stezenia: albumin,
wapnia i potasu w surowicy krwi
oraz zmiany w nadnerczach w po-
staci: obrzmienia komoérek kory nad-
nerczy, krwotokéw 1 zmian zwiok-
nieniowych, zahamowanie spermato-
genezy oraz zmiany zwyrodnieniowe
i martwica komorek nabtonka plem-
nikotworczego; wartos¢ LOAEL
1,04 mg CN/ kg mc./dzien

zmniejszenie masy ciala, ogniskowa
martwica watroby, martwica kanali-
kow oraz kigbuszkoéw nerkowych,
obrzgk ptuc i martwica; wartos¢
LOAEL 20 mg CN™ /kg mc./dzien

Smith i1in. 1963

NTP 1993

NTP 1993

Kamalu 1993

Okolie,
Osagie 1999
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cd. tab. 9.
Gatunek zwierzat, Droga poc?am.a, Stezenie/dawka Skutki Pi$miennictwo
zwiagzek czas narazenia
Szczury, Z pasza, 44 mg CN /kg zahamowanie wydzielania tyroksyny | Philbrick i in.
KCN 11,5 miesigca mc./dzien, i spadek jej stezenia w surowicy krwi; | 1979
zwierzgtom w 11. miesigcu narazenia ww. zmian
podawano tylko | nie obserwowano, ale stwierdzono
jedna dawke wzrost wzglednej masy tarczycy;
w badaniu patomorfologicznym
stwierdzono zmiany degeneracyjne
mieliny w rdzeniu kregowym; warto$¢
LOAEL 44 mg CN /kg mc./dzien
Psy, kapsuiki, 0,27 + 1,68 mg | przewlekle zapalenie jelit, niewielkie | Hertting i in.
NaCN 14,5 miesigca NaCN/kg mc. obrzmienie komorek kanalikow ner- | 1960
kowych oraz zmiany degeneracyjne
w uktadzie nerwowym
Kozy w mlekuiw wo- |0,12;0,24; 0,48 | po dawce 0,48 lub 1,2 mg CN/kg Soto-Blanco 1 in.
Alpine-Saanen, dzie do picia, lub 1,2 mg CN~ | mc./dzien zmiany neuropatologiczne | 2002b
KCN 5 miesigcy /kg mc./dzien pod postacia: zatorow, krwotokow
oraz gliozy (utworzenie przez ko-
morki podporowe mézgu blizny)
w moézdzku, rdzeniu krggowym i
mostku, a takze sferoidy (nagroma-
dzenie neurofilament6éw i innych bia-
tek) w istocie szarej rdzenia krego-
wego; brak oceny nasilenia obserwo-
wanych zmian histopatologicznych
nie pozwolilo na ustalenie wartosci
NOAEL ani LOAEL
Szczury, Z pasza, 4,3; nie obserwowano zmian patologicz- | Howard, Hanzal
HCN 2 lata 10,8 mg CN/kg | nych w ukladzie: oddechowym, ser- | 1955
mc./dzien COWO0-Naczyniowym, nerwowym
i w nerkach; wartos¢ NOAEL
10,8 mg CN/kg mc./dzien

ODLEGLE SKUTKI DZIAEANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

Wyniki badan dziatania mutagennego i genotok-
sycznego cyjanowodoru oraz cyjankow zesta-
wiono w tabeli 10. Wyniki te wskazuja na brak
dziatania mutagennego i genotoksycznego cyja-
nowodoru oraz cyjankow.

W zdecydowanej wickszosci testow przepro-
wadzonych na bakteriach (Sa/monella Typhimu-
rium: TA97, TA 98, TA 100, TA102, TA 1535
1 TA 1538; Escherichia coli WP67, CM871
1 WP2; Bacillus subtilis) nie stwierdzono dziata-
nia mutagennego cyjanowodoru ani jego soli (de
Flora 1981; de Floraiin. 1984; Kushi1in. 1983;
NTP 1993).

Cyjanek sodu nie powodowat wzrostu cze-
stosci aberracji chromosomowych w komarkach
chtoniaka myszy L51784 tk+/tk- (Garberg i in.
1988) ani pekniecia nici DNA w komoérkach na-
btonka ptuc cztowieka A549 (Vock i in. 1998).

U Drosophila melanogaster wykonano bada-
nia aberracji chromosomowych. Samice nara-
zano inhalacyjnie na cyjanek sodu o stgzeniu
0,2 mg/m’ (0,2 ppm) przez: 15; 30 lub 45 min,
a nastepnie kojarzono z samcami o genotypie
X-Y. Markerem zmian genetycznych w postaci
aneuploidii chromosomowej byt kolor oczu po-
tomstwa, co bylo zwigzane z utratg lub pozyska-
niem dodatkowego chromosomu X. Po naraze-

35



Jolanta Skowron, Katarzyna Konieczko

niu na cyjanek sodu u wszystkich samic obser-
wowano porazenie, ktore po narazeniu 45-minu-
towym cofato si¢ dopiero po 6 + 8 h. Narazenie
samic na cyjanek sodu przez 15 min spowodo-
walo statystycznie istotny wzrost liczby potom-
stwa, ktore utracito chromosom X, co byto wy-
nikiem utraty tego chromosomu przez komorki
jajowe matki. Wzrost liczby potomstwa z dodat-
kowym chromosomem X (w wyniku nierozdzie-
lenia si¢ chromosomdéw w czasie mejozy) obser-
wowano, gdy matki poddawano dziataniu cy-
janku sodu przez 30 min. Narazenie matek na ten

Tabela 10.

zwiazek przez 45 min spowodowalo 3-krotny
wzrost liczby potomstwa bez chromosomu X
1 18-krotny wzrost liczby potomstwa z dodatko-
wym chromosomem X. Na podstawie wynikow
tych badan stwierdzono, ze cyjanek sodu o ma-
lych stezeniach ma dziatanie aneuploidalne i wy-
woluje paraliz samic (Osgood, Sterling 1991).

W tescie cytogenetycznym w warunkach in
vivo nie stwierdzono zahamowania syntezy jg-
drowego DNA u myszy, ktérym podano jedno-
razowo cyjanek potasu w dawce 1 mg/kg mc.
(Friedman, Staub 1976).

Wyniki badaf dzialania mutagennego i genotoksycznego cyjanowodoru (HCN) oraz cyjankéw sodu

(NaCN) i potasu (KCN)

Wynik
Uktad badawczy Substancja Test bez aktywacji z aktywacja Pi$miennictwo
metabolicznej | metaboliczna
Salmonella
Typhimurium: HCN mutacje Kushiiin. 1983
TA98 powrotne - -
TA100 + C3)
Salmonella
Typhimurium: NaCN mutacje - - NTP 1993
TA97, TA9S, powrotne
TA100, TA1535
Salmonella
Typhimurium: - - de Flora 1981;
TA1535, TA1538, KCN mutacje de Flora iin. 1984
TA98, TA100, powrotne
TA97, TA102
Escherichia coli:
WP67, CM871, WP2 NaCN naprawa DNA - - de Flora 1984
Bacillus subtilis M45 rekombinacje
HCN DNA - - Karube i in. 1981
Komorki nablonka +
ptuc cztowieka KCN pekniecie nici | (stezenia
A549 DNA cytotoksyczne) Vock i in. 1998
Komorki chloniaka
myszy L51784 NaCN aberracje - Garberg i in. 1988
tk+/tk- chromosomowe
Testy w warunkach in vivo

Drosophila  melano- aneuploidia 15 min — wzrost liczby potomstwa,
gaster NaCN ktore utracito chromosom X; Osgood, Sterling 1991
samice — 0,2 mg/m? 30 min — wzrost liczby potom-
(0,2 ppm) przez: 15, stwa z dodatkowym chromoso-
30 lub 45 min mem X;

45 min — 3-krotny wzrost liczby

potomstwa bez chromosomu X

1 18-krotny wzrost liczby potomstwa

z dodatkowym chromosomem X
Myszy in vivo zahamowanie
(droga pokarmowa) KCN syntezy jadro- - Friedman, Staub 1976

wego DNA
Objasnienia:

+ wynik dodatni; (+) wynik stabo dodatni; — wynik ujemny.
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Dzialanie rakotworcze

Zgodnie z kryteriami stosowanymi w EPA
(2005) podanymi w przewodniku ,,Guidelines
for carcinogen risk assessment”, istniejg niewy-
starczajace dane do oceny potencjalnego dziata-
nia rakotworczego cyjanowodoru i cyjankow.
Wyniki badan oceniajgcych wystepowanie no-
wotworéw u pracownikow zawodowo narazo-
nych na cyjanki sg niedostepne. Badania wyste-
powania nowotworéw w populacjach narazo-
nych na tiocyjaniany w diecie ograniczaty si¢
tylko do badania raka tarczycy, a wyniki tych ba-
dan sa generalnie ujemne (Bosetti i in. 2002;
Kolonel i in. 1990), chociaz na podstawie wyni-
kow jednego z ostatnich badan typu kliniczno-
-kontrolnego potwierdzono, ze spozywanie Zyw-
nosci wolotworczej w potaczeniu z matym spo-
zyciem jodu ma zwigzek ze zwigkszong czesto-
$cia wystegpowania raka tarczycy u kobiet
(Truong i 1in. 2010).

Dzialanie na rozrodczosé

Przeprowadzono 13-tygodniowe badania na
szczurach F344/N i myszach B6C3F1 obu plci
(po 10 zwierzat w grupie), ktorym podawano cy-
janek sodu (NaCN) z woda do picia o stezeniach:
0 (grupa kontrolna); 3; 10; 30; 100 lub 300 ppm
(NTP 1993). W przypadku szczuré6w samcow
srednie dawki cyjanku sodu w narazanych gru-
pach wynosily odpowiednio: 0,3; 0,9; 2,7; 8,5
lub 23,6 mg/kg mc./dzien, a w przypadku szczu-
row samic: 0,3; 1,0; 3,2; 9,2 Iub 23,5 mg/kg
mc./dzien. W grupach samcow, ktorym poda-
wano cyjanek sodu w dawkach > 2,7 mg/kg
mc./dzien, stwierdzono istotne zmniejszenie
masy lewego ogona najadrza (p < 0,05 po
2 mniejszych dawkach oraz p < 0,01 po najwiek-
szej dawce). Ponadto, w grupie otrzymujacej
najwickszg dawke cyjanku sodu odnotowano
istotne zmniejszenie masy lewego najadrza i ja-
der (p < 0,05) oraz zmniejszenie liczby sperma-
tydow (p < 0,01). We wszystkich narazanych

grupach stwierdzono istotne
zmnigjszenie ruchliwosci plemnikow (p < 0,05),
lecz autorzy podkreslili, ze ten drugi skutek nie

ma istotnego znaczenia biologicznego. U samic

statystycznie

szczuréw otrzymujacych cyjanek sodu w daw-
kach 9,2 lub 23,5 mg/kg mc./dzien obserwowano
wydtuzenie fazy estrogenowej poprzedzajacej
ruj¢ oraz skrocenie fazy rujowej. W ekspery-
mencie na myszach $rednie dawki cyjanku sodu
w narazanych grupach byly prawie 2-krotnie
wicksze niz dla szczurow i wynosily dla samcow
odpowiednio: 0,5; 1,8; 5,1; 16,2 lub 45,9 mg/kg
mc./dzien, a w przypadku samic: 0,6; 2,1; 6,2;
19,1 Iub 54,3 mg/kg mc./dzien. U samcow
W grupie narazonej na cyjanek sodu w najwigk-
szej dawce stwierdzono istotne zmniejszenie
masy lewego najadrza i masy lewego ogona na-
jadrza (p < 0,05). U samic myszy nie obserwo-
wano zmian w plodnosci we wszystkich poda-
wanych z wodg do picia dawkach cyjanku sodu.
U pséw otrzymujacych cyjanek sodu z pasza
w dawce 1,04 mg/kg mc./dzien przez 14 tygodni
obserwowano zmiany zwyrodnieniowe i mar-
twice komorek nabtonka plemnikotworczego,
prowadzaca do zahamowania spermatogenezy
(Kamalu 1993).

Samicom zlocistego chomika syryjskiego
szczepu LKV podawano cyjanek sodu we wlewie
ciagglym (minipompka umieszczong podskornie)
w dawkach: 6,18; 6,25 lub 6,35 mg/kg mc./h mie-
dzy 6. a 9. dniem cigzy. We wczesniej prowadzo-
nych badaniach ustalono, ze cyjanek sodu podany
cigzarnym samicom w dawce 6,15 mg/kg mc./h
i mniejszej nie wywotywat anomalii u potom-
stwa. Natomiast cyjanek sodu podany 3 samicom
w dawce 6,56 mgkg mc./h byl przyczyng
100-procentowej resorpcji ptodow, a nawet pad-
nie¢ matek. U wszystkich cigzarnych samic nara-
zonych na cyjanek sodu w wymienionych daw-
kach obserwowano spadek masy ciala o okoto
15 g oraz spozycia paszy w porownaniu z grupa
kontrolng, ktora otrzymywata wodg destylowang
W ten sam sposob jak grupa narazana. U potowy
samic narazonych na cyjanek sodu w dawkach
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6,18 lub 6,25 mg/kg mc./h byly widoczne stabo
nasilone objawy dziatania ogolnotoksycznego
zwigzku. U wszystkich cigzarnych samic narazo-
nych na cyjanek sodu w najwickszej dawce
(6,35 mg/kg mc./h) obserwowano objawy dziata-
nia toksycznego cyjanku: zaburzenia oddychania,
brak koordynacji ruchéw oraz hypotermie.
Objawy te wystepowaly po 36 + 48 h od rozpo-
czgcia narazenia. W grupie tej 6 z 10 samic 9. dnia
cigzy uspiono, ze wzgledu na dzialanie toksyczne
cyjanku na organizm matek. U pozostatych 4 ma-
tek obserwowano 100% resorpcji plodow. Nara-
zenie ptodow na cyjanek sodu w macicy miato
bardzo duzy wptyw na potomstwo. Cyjanek sodu
w podawanych dawkach spowodowat statystycz-
nie istotny wzrost wczesnych i pdznych resorpcji
ptodéw oraz wystgpowanie u potomstwa wad
rozwojowych (malformacji). Najczesciej wyste-
otwarty otwor
przedni cewy nerwowej, przepuklina moézgowa
1 encefalopatia. Rzadziej obserwowano: puchling
osierdzia, zagiety ogon i mate konczyny. Srednia
dlugos¢ ciata potomstwa matek narazonych na
cyjanek sodu byla znacznie mniejsza niz potom-
stwa matek w grupie kontrolnej. Obliczono, ze
wraz ze wzrostem dawki cyjanku sodu malata

pujace wady rozwojowe to:

liczba potomstwa z wadami rozwojowymi,
a liczba resorpcji ptodow gwattownie rosta. Na
podstawie wynikéw przeprowadzonych badan
stwierdzono, Ze cyjanek sodu odznacza si¢ dzia-
laniem teratogennym (Doherty i in. 1982).
Imosemi i in. (2005) podawali 20 cigzarnym
samicom szczurow rasy Wistar cyjanek potasu
o stezeniu 0 lub 500 ppm w paszy (co dopowia-
CN~ wynoszacej 20 mg/kg
mc./dzien) w trakcie cigzy oraz do 50. dnia
zycia. Potomstwo (5/grupe¢) usmiercano w 1., 9.,
14.,21., 28. oraz w 50. dniu zycia i oceniano hi-
stopatologicznie tkanki. Poza tym oceniano:
mase¢ ciata, mas¢ mozgu, dlugos¢ oraz wymiary
mozdzku (dhugosé, grubosc). U narazanych ma-
tek obserwowano agresywne i niespokojne za-

dalo dawce

chowanie. Znaczne zmniejszenie masy ciata
(6%) oraz masy moézgu (19%) obserwowano
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u potomstwa usmiercanego odpowiednio w 14.
1 9. dniu zycia. Zmian w pozostatych badanych
parametrach nie odnotowano. Masy moézdzku
byly znacznie mniejsze u potomstwa w: 14., 21.
lub 28. dniu po urodzeniu.

W oddzielnej publikacji autorzy badan opi-
sali zmiany histopatologiczne w mézdzku po-
tomstwa narazanych matek (Malomo 1 in. 2004).
Podawanie cigzarnym samicom szczura Wistar
cyjanku potasu z paszg (500 ppm) nie spowodo-
istotnych mikroskopowych
w mozdzku u potomstwa w okresie prenatalnym,
natomiast badania przeprowadzone w 28. dniu
zycia wykazaly opoznienia rozwoju mozdzku

walo zmian

w stosunku do zwierzat w grupie kontrolnej po-
legajace na pogrubieniu zewngtrznej warstwy
ziarnistej 1 zmniejszeniu grubosci warstwy mo-
lekularnej (p < 0,05). Wartos¢ LOAEL dla CN™
na podstawie zmian w dojrzewaniu moézdzku
ustalono na poziomie 20 mg/kg mc./dzien.
Dziatanie teratogenne cyjanku potasu badano
w eksperymencie na kozach (Soto-Blanco,
Gorniak 2004). Cigzarnym kozom (po 6 + 7
zwierzat w grupie) podawano cyjanek potasu
zglebnikiem do Zotadka w dawkach: 0 (grupa
kontrolna); 1; 2 lub 3 mg/kg mc./dzien od 24.
dnia cigzy. Pomimo ze u matek w grupie otrzy-
mujacej najwigksza dawke cyjanku potasu ob-
serwowano kliniczne objawy zatrucia (u 2 matek
wystapity drgawki i ataksja), to w zadnej z nara-
zanych grup nie odnotowano zmian w: dtugosci
trwania cigzy, liczbie potomstwa ani zmian masy
urodzeniowej noworodkéw. Badania matek
i noworodkow przeprowadzone po 3 miesigcach
od rozwigzania nie wykazaly zadnych istotnych
zmian histopatologiczych. We krwi noworod-
kow koéz karmionych naturalnie (lub fizjologicz-
nie), ktorych matkom podawano cyjanek potasu
przez 90 dni laktacji w ww. dawkach, obserwo-
wano zalezny od wielkosci dawki wzrost steze-
nia tiocyjanianow oraz wzrost st¢zenia cyjankow
w stosunku do zwierzat w grupie kontrolnej.
Badania mikroskopowe narzadéw wewngtrz-
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nych wykazaly: wakuolizacje i zwyrodnienie ko-
moérek watroby, niewielka wakuolizacje komo-
rek nabtonka kanalikow nerkowych oraz zwigk-
szenie liczby resorpcji wakuoli w uktadzie kolo-
idalnym pegcherzykow tarczycy. Zmiany te byty
spojne ze zmianami obserwowanymi u matek,
ktorym podawano cyjanek potasu, ale w przy-
padku zmian w watrobie byly silniej zaznaczone

u noworodkow. Opisanych zmian nie odnoto-
wano u zwierzat w grupie kontrolnej. Zdaniem
autoroOw, na podstawie otrzymanych wynikow
mozna przypuszczaé, ze cyjanki i tiocyjaniany
przenikajag do mleka matki i potomstwo kar-
mione mlekiem moze by¢ posrednio narazone na
te substancje w przypadku narazenia matek
(Soto-Blanco, Gorniak 2003).

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie

Cyjanowodor (HCN) wcehtania si¢ do organizmu
przez drogi oddechowe. Stwierdzono, ze reten-
cja par cyjanowodoru (HCN) u cztowieka w sta-
nie spoczynku wynosi okoto 85% (Landahl,
Herrmann 1950).

Dugard (1987) badat wchlanianie przez
ludzka skore cyjanku sodu (NaCN) oraz cyjano-
wodoru znakowanych izotopem '“CN w bada-
niach w warunkach in vitro. Szybko$¢ wchtania-
nia jonu CN~ w roztworach wodnych byta za-
lezna od wartosci pH w przedziale 9 + 12. Szyb-
ko$¢ wchtaniania jonu CN™ (pH 11,2 + 11,4)
W stanie rownowagi, po nalozeniu na skore: 1-;
10- lub 40-procentowych wodnych roztworow
cyjanku, wynosita odpowiednio: 2,3; 58 oraz
62 pg/cm*h. W stanie rownowagi cyjanowodor
jest 30 razy szybciej wchianiany przez skorg niz
jon CN". Szybkos$¢ wchianiania dla jonu CN~
oraz cyjanowodoru w roztworze wodnym usta-
lono na poziomie odpowiednio — 3,5 - 10 cm/h
oraz 10 cm/h. Takie same wartoéci otrzymano
dla fazy gazowej cyjanowodoru. W przypadku
soli cyjankowych wazna jest warto$¢ pH ich roz-
tworow wodnych. Jesli skora jest np. narazona
na roztwoér zawierajacy 100 mg/ml niezjonizo-
wanego cyjanowodoru przez 1 h, to taczna ilos¢
wchtonietego CN™ wynosi okoto 2 g. Ta ilosé
jest rownowazna wchtonigciu 0,1 g przez uktad
oddechowy w czasie 8 h, przy zatozeniu, ze ob-
jeto$¢ oddechowa wynosi 10 m”®.

Niewielkg powierzchni¢ skory brzucha $wi-
nek morskich pozbawiong siersci narazano na
pary cyjanowodoru (wielko$ci stezenia nie po-
dano) przez 30 + 60 min. U zwierzat obserwo-
wano objawy dziatania toksycznego zwigzku
w postaci: przyspieszonego oddechu, drzenia
migsni, drgawek oraz padni¢¢ zwierzat. W po-
dobnym dos$wiadczeniu ogolone i nieogolone
inhalacyjnej
(glowy i szyje zwierzat byly poza komorg). Nie
obserwowano objawow dzialania toksycznego

psy umieszczono w komorze

cyjanowodoru, gdy zwierzeta narazano na cyja-
nowodor o stezeniu 5528 mg/m’ przez 180 min.
Narazenie przez 47 min na zwiazek o stezeniu
14 889 mg/m’ spowodowato padnigcia zwierzat.
Na tej podstawie stwierdzono, ze cyjanowodor
wchiania si¢ przez skore (Walton, Witherspoon
1926).

Pobrane drogg per os cyjanki lub kwas cyja-
nowodorowy rowniez szybko wchianiajg sig¢
z przewodu pokarmowego (Ballantyne 1988;
Encyclopaedia ...1983; Richardson, Gangolli
1992).

U mezczyzny o masie ciata 80 kg, ktory przy-
padkowo pobral doustnie cyjanek potasu
w dawce 15 + 25 mg CN /kg mc., stgzenie cy-
janku we krwi wynosito 200 mg/l po 2 h od po-
tknigcia. Na tej podstawie obliczono, ze pacjent
miat 1,2 g cyjanowodoru we krwi oraz okoto
2,3 ¢ CN™ w organizmie po 2 h od pobrania tego
zwiazku (Liebowitz, Schwartz 1948).
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Szczury, ktérym sonda do zotadka podano
znakowany izotopem '*C KCN w dawce
2 mg/kg mc., wydalily z moczem 47% podane;j
dawki w ciggu 24 h. Obliczono, ze okoto 53%
cyjanku potasu zostato wchlonigte do organizmu
zwierzat w ciagu 24 h od podania (Farooqui,
Ahmed 1982).

Rozmieszczenie

Jon cyjankowy (CN") jest roOwnomiernie roz-
mieszczany mi¢dzy narzadami i tkankami orga-
nizmu (EPA 2010; HSDB 2015).

Dozotadkowo podano 6 szczurom cyjanek
potasu znakowany izotopem '“C w dawce
4 mg/kg mc. Poziom radioaktywnosci we krwi
pelnej spadat gwattownie w ciggu 6 h od poda-
nia. Najmniejszg radioaktywno$¢ oznaczono po
6 h w krwinkach czerwonych, okoto 94% poda-
nej dawki radioaktywnosci oznaczono w hemo-
lizacie, z czego 70% we frakcji hemowe;j,
14 + 25% we frakcji biatkowej i tylko 5 + 10%
w btonach komorkowych (Farooqui, Ahmed
1982).

W warunkach narazenia inhalacyjnego ludzi
lub zwierzat najwigksze stezenie cyjanku wyste-
powato w ptucach, a potem kolejno w: sercu,
krwi, nerkach i moézgu (Gettler, Baine 1938;
Finck 1969; Yamamoto i in. 1982; Ballantyne
1983a).

Stezenia cyjanku we krwi os6b zawodowo
narazonych na pary cyjanowodoru o st¢zeniach
0,2 + 0,8 mg/m* wynosily: u oséb palacych —
56,0 pg/100 ml, a u osob niepalacych —
18,3 ug/100 ml. Stezenie cyjanku we krwi 0s6b
z grupy kontrolnej palagcych i niepalacych wyno-
sito odpowiednio: 4,8 oraz 3,2 ug/ml (Chandra
i in. 1980). Po podaniu zwigzku droga per os (z
wodg) lub dozotadkowo, najwicksze stgzenie cy-
janku oznaczano w tresci zotadkowej, nastgpnie
w: moézgu, moczu, krwi, nerkach i watrobie
(Ansell, Lewis 1970; Yamamoto i in. 1982;
Ballantyne 1983a).
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Na podstawie analizy przypadkoéw zatrué
$miertelnych wskutek doustnego przyjecia cy-
jankéw przez ludzi (dawki nie podano) $rednie
stezenia cyjanku wynosity: w tresci zotadka —
160 mg%, w $ledzionie — 3,77 mg%, we krwi —
2,39 mg%, w watrobie — 1,62 mg%, w mozgu —
1,2 mg%, w nerkach — 0,61 mg% oraz w moczu
— 0,06 mg% (A4nsell, Lewis 1970).

U szczurow (10 samcéw i 10 samic), ktorym
podawano z pasza cyjanowodor przez 2 lata
w obliczonej dawce < 10,4 mg/kg mc./dzien, nie
stwierdzono obecnosci
1 w nerkach. Male stezenie cyjanku wystepowato
w erytrocytach, srednio 1,9 ng/100 g, natomiast

cyjanku w osoczu

wzrosto znacznie stezenie tiocyjanianéw, meta-
bolitu cyjankéw: 3,5-krotnie w osoczu, 3,3-krot-
nie w erytrocytach, 1,3-krotnie w watrobie oraz
2,5-krotnie w nerkach (Howard, Hanzel 1955).

U krolikow (6 zwierzat), ktorym na skorg na-
noszono cyjanowodor w dawce 33,75 mg/kg
mc., st¢zenia cyjanku wynosily w: pelnej krwi,
surowicy, watrobie, nerkach, mézgu, sercu, phu-
cach i §ledzionie, odpowiednio: 310; 144; 26;
66; 97; 110; 120 i 21 pug/100 g (Ballantyne
1983a).

Po podskornym podaniu cyjanku sodu sami-
com chomika syryjskiego w dawce 6,2 mg/kg
mc./h we wlewie cigglym (minipompka) przez
45 h, najwicksze stezenie cyjanku oznaczono w
krwi pelnej, podczas gdy w watrobie i mozgu
stezenie jondéw cyjankowych bylo znacznie
mniejsze 1 prawie jednakowe (Doherty i in.
1982).

Cyjanowodor, cyjanek sodu lub cyjanek po-
tasu podawano krolikom do worka spojowko-
wego oka w dawce wynoszacej 5,25 mg/kg mc.
w przeliczeniu na jon CN. W przypadku kaz-
dego ze zwigzkow stezenie cyjanku bylo wiek-
sze we krwi pelnej niz w surowicy. Jednakze, po
podaniu cyjanku sodu lub potasu bylo ono
mniejsze niz po podaniu cyjanowodoru. U zwie-
rzat, ktérym podano cyjanowodor, stezenie
cyjankow w: migsniu sercowym, ptucach oraz
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w mozgu byto wigksze, niz po podaniu pozosta-
lych zwiazkow. U wszystkich zwierzat naj-
mniejsze stgzenie cyjanku wystgpowalo w wa-
trobie i nerkach (Ballantyne 1983b).

We krwi jon cyjankowy nie wigze si¢ z utle-
nowang lub zredukowang hemoglobing, lecz
tworzy kompleksy z methemoglobing w postaci
cyjanomethemoglobiny (Patty’s ... 1981).

Istniejg dane dotyczace pordwnania toksyko-
kinetyki cyjankow i tiocyjanianéw u niektorych
gatunkéw zwierzat (Sousa i1 in. 2002). Szczury
(n=42), $winie (n = 6) oraz kozy (n = 6) otrzy-
mywaty  dozotadkowo
(3 mg/kg mc.) cyjanku potasu. Obserwacj¢ zwie-
rzat prowadzono 24 h po podaniu zwiazku.
Cyjanek byt szybko wchtaniany przez wszystkie
badane gatunki zwierzat. Najwicksze stezenie
cyjanku stwierdzono w surowicy krwi koz, a po-

pojedyncza dawke

tem kolejno u szczurdéw i swin. Kozy réwniez
mialy najwigksza objetos¢ dystrybucji oraz naj-
wolniej eliminowaly cyjanki z organizmu w po-
rownaniu z dwoma innymi gatunkami. Podo-
bienstwa w szybko$ci wchtaniania cyjanku u ba-
danych gatunkow zwierzat wskazuja, ze réznice
migdzy pH zotadkéw jednokomorowych szczu-
row 1 $win (pH 1-2) oraz zotadkoéw przezuwaczy
(pH 6,8) nie miato wplywu na szybkos¢ absorp-
cji cyjanku. Badane parametry toksykokine-
tyczne dla tiocyjanianu i metabolitu cyjanku
wskazaly najwigksze stgzenie w osoczu i naj-
wicksza objetos¢ dystrybucji u szczurdw, a na-
stepnie u koz i swin. Stezenia cyjanku we krwi
dla kazdego gatunku zwierzat zmniejszato si¢
szybko w ciagu 3 h po podaniu. Pétokres elimi-
nacji tiocyjanianu dla wszystkich gatunkéw byt
okoto 9 + 11 razy dtuzszy.

Metabolizm

Jony cyjankowe sa metabolizowane w watro-
bie, gdzie w obecnosci enzymu sulfotransferazy
tiosiarczanowej (rodanazy) ulegaja konwersji
do nietoksycznych tiocyjaniandéw (rodankow).
Aktywno$¢ enzymu w watrobie jest zrdznico-
wana, w zalezno$ci od gatunku — najwicksza

jest u szczura, a nastgpnie maleje kolejno u:
krolika, cztowieka i psa. U psdéw najwicksza
aktywnos$¢ rodanazy stwierdzono w nadner-
czach, okoto 2,5 razy wigksza niz w watrobie,
natomiast u matp, krolikow i szczurow — w wa-
trobie i nerkach. Na podstawie wynikow badan
w warunkach in vitro na tkankach szczura wy-
kazano, ze aktywnos$¢ rodanazy jest okotlo
7-krotnie wicksza w blonie §luzowej nosa niz
w watrobie (Dahl 1989).

U krolikéw 1 szczurow 80% cyjanku sodu
byto metabolizowane do tiocyjanianéw i w tej
postaci wydalone przez nerki i przewod pokar-
mowy w ciggu 24 + 48 h. Tiocyjaniany sg prawie
200 razy mniej toksyczne niz cyjanki. Diugo-
trwate duze st¢zenia tiocyjanianu we krwi moze
zahamowa¢ wychwyt jodu przez tarczyce
i zmniejszy¢ synteze tyroksyny. Pozostala czes§é¢
cyjanku, ktora nie ulegta przemianie do tiocyja-
nianow, jest utleniana do ditlenku wegla i mrow-
czanow. Niewielkie ilosci cyjanku tacza si¢ row-
niez w organizmie z cystyng, tworzac kwas
2-iminotiazolidyno-4-karboksylowy (Hardy i in.
1950; Parke 1968; Patty's ... 1981; Encyclopae-
dia ... 1983).

Biologiczny okres péltrwania cyjanku sodo-
wego u czlowieka wynosi od 20 min do 1 h
(Hartung 1982).

U $winek morskich 90% dawki LDsy cyjanku
sodu podanego dozylnie bylo metabolizowane
w ciagu 1 h od podania. Jest to prawdopodobnie
krytyczny okres, gdy w organizmie jest obecna
dostateczna ilo$¢ endogennej siarki, aby siarko-
transferaza tiosiarczanowa mogla przeksztalci¢
cyjanek sodu do tiocyjanianu (Dohertyiin. 1982).

Wydalanie

U cziowieka cyjanki sg z organizmu wydalane
glownie w postaci tiocyjanianéw z moczem i ka-
fem. Niewielkie iloSci wydalaja si¢ przez ptuca
W postaci cyjanowodoru i ditlenku wegla oraz ze
$ling i potem. Na stezenie tiocyjaniandw w moczu
ma wplyw palenie papieroséw. U o0sob narazo-
nych zawodowo na pary cyjanowodoru o stgze-
niach 0,2 + 0,8 mg/m’ stezenie tiocyjanianéw
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w moczu (zbidrka moczu 24 h) wynosito: u 0séb
palagcych 6,23 ug/ml, u oséb niepalacych
5,4 pg/ml, podczas gdy w grupie kontrolnej nie-
narazonej na chlorowodor u o0séb palacych
3,2 ug/ml, auniepalacych — 2,15 pg/ml (Chandra
iin. 1980). Tiocyjaniany moga rowniez wystepo-
wac jako fizjologiczne sktadniki $liny cztowicka
(0,01%), a takze we krwi (1,3 mg/100 cm’),
(Hardy 1 in. 1950; Parke 1968; Patty’s ... 1981;
Encyclopaedia ... 1983; Sericzuk 1994).

U szczurow 80% podanej podskoérnie dawki
cyjanku sodu bylo wydalane z moczem w po-
staci tiocyjanianow (Doherty 1 in. 1982), a 47%
dawki cyjanku potasu znakowanego izotopem
'C podanej szczurom (2 mg/kg mc.) zostato wy-
dalone z moczem w ciagu 24 h od podania
(Farooqui, Ahmed 1982).

U chomikow syryjskich, ktorym podawano
cyjanek sodu podskoérnie we wlewie ciggltym,
tylko 10 + 15% dawki zostalo wydalone z mo-
czem w postaci tiocyjaniandw (Doherty 1 in.
1982).

U myszy, ktorym podano podskornie cyjanek
sodu znakowany izotopem '“C: 72% podane;j
dawki zostato wydalone z moczem, 25% z wy-
dychanym powietrzem, a 3% pozostalo w orga-
nizmie. Szczyt wydalania z powietrzem wyde-
chowym wystapit w ciggu 10 min od podania,
a z moczem i katem po 6 + 24 h (HSDB 2015).

MECHANIZM DZIAELANIA TOKSYCZNEGO

W tkankach cyjanowodor i cyjanki ulegaja dyso-
cjacji elektrolitycznej. Jony cyjankowe (CN)
wykazuja silne dziatanie toksyczne, poniewaz
hamujg uktad enzymatyczny oksydazy cytochro-
mowej ¢, przez co uniemozliwiaja wykorzysta-
nie tlenu przez komorki (histotoksyczne niedo-
tlenienie), (Patty’s ... 1981; Encyclopaedia ...
1983; DiPalma 1971; Way 1984).
Zaproponowano dwustopniowy przebieg tej
reakcji:
— cyjanek penetruje przez peknigcia bial-
kowe oksydazy cytochromu c i laczy si¢
z biatkami enzymu
— cyjanek taczy sie z zelazem trojwartoscio-
wym enzymu, tworzac stosunkowo trwaty
(ale odwracalny) wspoétdziatajacy kompleks.

Ustalono, ze 1 mol cyjanowodoru taczy si¢
z 1 molem oksydazy cytochromu ¢ (van Buuren
iin. 1972). W wyniku tego procesu enzym nie
jest zdolny do katalizowania reakcji, w ktorej
elektron powinien by¢ przeniesiony ze zreduko-
wanego cytochromu na tlen. Utylizacja tlenu
tkankowego jest wigc utrudniona, co powoduje
zahamowanie metabolizmu tlenowego, w tym
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takze fosforylacji oksydacyjnej. Tlenowy meta-
bolizm glukozy zostaje przesunigty w kierunku
glikolizy beztlenowej, co powoduje wzrost ste-
zenia: glukozy, kwasu mlekowego, kwasu piro-
groniowego i zredukowanego dinukleotydu ni-
kotynoaminoadenionowego (NADPH) we krwi
oraz spadek stosunku ATP/ADP (Rieders 1971;
Way 1984). Zahamowanie zuzycia tlenu przez
komoérki powoduje wzrost ci$nienia tlenu
w tkankach obwodowych. Prowadzi to do
spadku gradientu oksyhemoglobiny i jej prze-
mieszczenia do krwi zylnej (Smith 1 in. 1996).
Widocznym objawem zatrucia jest jasnoczer-
wona barwa krwi zylnej. Zahamowanie zuzycia
tlenu przez tkanki nastgpuje bardzo szybko w za-
truciu cyjankami. Tadic (1992) okreslil, Zze zaha-
mowanie aktywnosci oksydazy cytochromowe;j
¢ W mozgu szczuréw wystapito po 15 + 20 min
od podania cyjanku sodu w dawce 12 mg/kg mc.
(1,3 - wartos¢ LDsp). U myszy po dootrzewno-
wym podaniu cyjanku sodu (wielkos$ci dawki nie
podano) aktywnos¢ watrobowej oksydazy cyto-
chromowej byta zahamowana juz po 5 + 10 min
od podania (Encyclopaedia ... 1983).
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Jon cyjankowy taczy si¢ takze z innymi
enzymami — katalaza, peroksydaza, fosfataza,
tyrozynaza, oksydaza kwasu askorbinowego,
oksydazg ksantyny i dehydrogenaza burszty-
nowg. Reakcje te moga rowniez wptywaé na
ogolny obraz zatrucia cyjankami (Ardelt i in.
1989; DiPalma 1971; Way 1984). Potaczenie
cyjanku z enzymami jest odwracalne, odblo-
kowane enzymy odzyskujg ponownie swojg
aktywno$¢. U myszy aktywnos$¢ oksydazy cy-
tochromowej powracata do normy po 20 min
od podania, u szczuréw natomiast dopiero po
1 h (Patty’s ... 1981). Gdy stezenie cyjanku
sodu nie prowadzi do $mierci komorek, jon cy-
jankowy jest stopniowo uwalniany z polacze-
nia z oksydaza cytochromowg lub methemo-
globing i metabolizowany (Encyclopaedia ...
1983). Jednak $mier¢ komoérek z powodu za-
hamowania oddychania tkankowego nastgpuje
znacznie wczeséniej niz odblokowanie uktadow
enzymatycznych. W pierwszym etapie zatru-
cia decydujace znaczenie ma duze niedotlenie-
nie tkanek, nastepuja zmiany zwyrodnieniowe,
sie¢ W pierwszej
w osrodkowym uktadzie nerwowym.

rozwijajace kolejnosci

Objawy ze strony osrodkowego uktadu ner-
wowego (depresja, Spigczka, zgon) sg spowodo-
wane prawdopodobnie bardzo szybkimi zmia-
nami biochemicznymi w mozgu, takimi jak:
zaburzenia transportu jonéw, uwolnienia neuro-
mediatorow oraz powstanie nadtlenkow (John-
son, Isom 1985; Kanthasamy i in. 1994; Persson
iin. 1985).

W badaniach w warunkach in vitro i in vivo
na tkankach mozgu wykazano, ze zahamowanie
aktywnosci mitochondrialnej oksydazy cyto-
chromowej ¢ przez cyjanki byto silniejsze niz za-
hamowanie procesu oddychania w mitochon-
driach. Stwierdzono, ze muszg wystepowacé do-
datkowe mechanizmy hamujace aktywno$¢ ok-
sydazy cytochromowe;j (Pettersen, Cohen 1993).
Cyjanki sg silnie nukleofilne. Powoduje to uwol-
nienie drugorzednych neuromediatorow, kate-

choloamin z nadnerczy i adrenergicznych zakon-
czen nerwowych oraz zahamowanie aktywnosci
enzymoOw utleniajacych w mozgu (Smith 1996).
Jednak ekstremalnie mate stezenia cyjankow po-
trzebne do zahamowania aktywnos$ci oksydazy
cytochromowej c, szybka interakcja cyjankow
z enzymami i kluczowa rola oksydazy cytochro-
mowej ¢ w tlenowych przemianach metabolicz-
nych wskazujg na to, ze molekularnym punktem
docelowym dzialania cyjankow jest zahamowa-
nie transportu elektronow (Chance, Erecinska
1971; Gibson, Greenwood 1963).

Na podstawie wynikéw badan na zwierzetach
wykazano, ze narazenie na cyjanki prowadzi do
zmian zardwno w istocie biatej, jak i1 szarej mo-
zgu. Zmiany martwicze wystapity w: istocie bia-
lej, spoidle wielkim, hipokampie, ciele prazko-
wym, korze mozgowej oraz istocie szarej pnia
mozgu. Stwierdzono, ze istota biata byta bar-
dziej wrazliwa na dziatanie cyjankéw, ze
wzgledu na matg aktywno$¢ oksydazy cytochro-
mowej. U szczuréw, ktérym podano pojedyncza
dawke cyjanku sodu podskérnie, obserwowano
zmiany martwicze w spoidle wielkim moézgu
i nerwie wzrokowym (Lessell 1971). Zmiany
martwicze w ukladzie nerwowym wystepowaly
po narazeniu na cyjanki o duzym st¢zeniu w wa-
runkach narazenia ostrego, natomiast demielini-
zacje obserwowano u zwierzat, ktore przezyly
seri¢ przerywanych ekspozycji. Mechanizm tego
procesu nie zostal catkowicie poznany. Na pod-
stawie wynikow przeprowadzonych badan
mozna przypuszczaé, ze nie jest to tylko zwia-
zane z dzialaniem cyjanku na istotg biatg. Praw-
dopodobnie, przyczyna demielinizacji sg zmiany
naczyniowe wywolane przez cyjanki oraz miej-
scowy obrzek, ktory uszkadza oligodendrocyty
(komorki glejowe skapowypustkowe), (Bass
1968; Ibrahim i in. 1963). Aitken i1 Braitman
(1989) stwierdzili, ze cyjanki dzialaja bezpo-
srednio na komorki nerwowe, a nie posrednio
przez zahamowanie ich metabolizmu.
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Mechanizm dzialania neurotoksycznego
cyjanku sodu badano w warunkach in vitro na
pierwotnych hodowlach komorek hipokampa
szczuroOw oraz komorek
Komoérki hipokampa pobrane od 18-dniowych
zarodkow szczurzych narazano na cyjanek sodu
o stezeniu 98,7 mg (2 mM)/plytke przez 3 h lub
o stgzeniach 24,5 + 490 mg/ptytke przez 2 min.
Hodowle komorek chromochtonnych (PC12)
narazano na cyjanek
245 mg/ptytke (5 mM).
Na podstawie wynikow przeprowadzonych

chromochtonnych.

sodu o stezeniu

badan stwierdzono, ze:
— cyjanek wywotywat hiperpolaryzacje
btony komérek nerwowych hipokampa,
co bylo spowodowane prawdopodobnie
aktywacjg transportu potasu przez jony
Ca™? zalezne od ATP

— narazenie komoérek chromochtonnych na
cyjanek sodu spowodowalo wzrost stgze-
nia jonéw Ca*? wewnatrz komorki i uwol-
nienie neuromediatorow

— cyjanek zakldcajgc rozmieszczenie jonow
Na'"/K" w komorce nerwowej, powodowat
gwattowng utrate ATP i wzrost stezenia
jonéw Ca*?, co prowadzito do spadku pH
wewnatrzkomorkowego i1 peroksydacji li-
pidow; wzrost przepuszczalnosci btony
komorkowej byt przyczyng jej uszkodze-
nia i $mierci komorki (Patel i in. 1992a;
1992b; Latha i in. 1994).

Cassel i in. (1994) badali w warunkach in vi-
tro wptyw cyjanku sodu na dwie formy oksydazy
monoaminowej (MAQO), enzymu odgrywajacego
wazng role w regulacji poziomu amin biogen-
nych w mézgu i tkankach obwodowych. W ko-
morkach ciata prazkowego cyjanki wywotaty,
w zaleznosci od wielko$ci dawki, wzrost aktyw-
nosci MAO-A, lecz nie MAO-B. Cyjanki nato-
miast nie wplywaty na aktywno$¢ oksydazy mo-
noaminowej lub transferazy katecholo-o-mety-
lowej w ciele prazkowym szczuréw narazonych
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na cyjanek. Stwierdzono, ze zaburzenia w uwal-
nianiu dopaminy nie wplywaja na wzrost steze-
nia jonéw Ca’® wewnatrz komorki (Matsumoto
iin. 1993).

Poczatkowym etapem toksycznego dziatania
cyjankéw jest pobudzenie akcji oddechowe;j,
wywotane przez dzialanie na chemoreceptory
kiebka szyjnego i osrodka oddechowego (Fran-
chini, Krieger 1993). Bezposrednio po tym na-
stgpuje porazenie czynno$ci chemoreceptorow
1 osrodka oddechowego (Encyclopaedia
1983; Gilman i in. 1985; Richardson, Gangolli
1992; Dreisbach, Robertson 1995).

Greer i Carter (1995) badali wplyw cyjano-
wodoru na o$rodek oddechowy. W warunkach in
vivo cyjanki w stgzeniu $miertelnym wywotaly
niewielkie zahamowanie czesto$ci i amplitudy
oddychania. Osrodek oddechowy kontynuowat
swoja czynno$¢ przez kilka godzin po narazeniu
na cyjanek o duzym stgzeniu. Badacze stwier-
dzili, ze gwattowne zatrzymanie oddychania wy-
wolane przez cyjanki w warunkach in vivo jest
spowodowane raczej wrazliwoscig osrodka od-
dechowego na niedotlenienie niz zmianami me-
tabolicznymi w komorkach nerwowych tego
osrodka.

Bhattacharya 1 in. (1994) badajac szczury
narazone na cyjanowodor, wykazat: wzrost prze-
plywu powietrza i cisnienia w klatce piersiowej
oraz objetosci oddechowej w potaczeniu ze zna-
czacym spadkiem poziomu fosfolipidow w ptu-
cach. Na podstawie wynikow przeprowadzo-
nych badan stwierdzono, ze cyjanowodor dziata
bezposrednio na komorki uktadu oddechowego.

Za przyczyne zaburzen sercowo-naczynio-
wych obserwowanych w zatruciu cyjankami
uwaza si¢ ich dzialanie na osrodki nerwowe ha-
mujace czynno$¢ serca oraz bezposrednio na
migsien serca, co powoduje tachykardi¢ i zabu-
rzenia rytmu. W pierwszej fazie zatrucia wyste-
a nastgpnie obnizenie
ci$nienia tetniczego krwi, a nawet wstrzas kar-
diogenny. W badaniach na myszach, ktéorym

puje podwyzszenie,
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podano cyjanek sodu w dawce 4 mg/kg mc., ob-
serwowano zahamowanie o 42% aktywnoSci
sercowej oksydazy cytochromowej po 2 h od po-
dania tego zwiazku (Dawes 1 in. 1969; Dodds
1 in. 1992). Wyniki badan in vitro wskazuja na
interakcj¢ jonéw wapnia z cyjankami w migsniu
sercowym. Wykazano, ze narazenie na cyjanki
powodujace zmiany metaboliczne w mig$niach
brodawkowych moglo wynikaé ze wzrostu ste-
zenia jonow Ca'? wewnatrz komorek (Allen,
Smith 1985).

Mechanizm ostrego dziatania toksycznego
cyjankow na oczy polega prawdopodobnie na
szybkim wchianianiu ksenobiotykéw do naczyn
krwionosnych nabtonka spojowki, co powoduje
przekrwienie spojowek i obkurczanie powiek,
dzigki czemu nastepuje zatrzymanie zwigzkow
w miejscu wchtaniania. Moze rowniez wtedy na-
stapi¢ drenaz jamy nosowej i wchtanianie zwigz-
kow w tym miejscu. Wchtanianie cyjankow
przez btony sluzowe oczu jest dodatkowo nie-
bezpieczne, gdyz wchlonigte zwigzki nie sg me-
tabolizowane przez watrobe, wigc dziatajg bez-
posrednio na tkanki oka (Ballantyne 1988).

Spadek temperatury ciala obserwowany po
zatruciu cyjankami byt spowodowany prawdo-
podobnie: rozszerzeniem obwodowych naczyn
cieptoty i/lub
W mniejszym stopniu zahamowaniem przez cy-

krwiono$nych, utrata ciata
janki metabolicznego procesu wytwarzania cie-
pla (Dodds 1 in. 1992).

Wzrost stezenia glukozy we krwi obserwo-
wany u szczuréw, ktorym podano cyjanek sodu
w dawce 4 mg/kg mc., byl spowodowany praw-
dopodobnie zahamowaniem glikolizy tlenowe;j
w tkankach, co znalazto potwierdzenie w zmie-
nionym stezeniu mleczanu we krwi tych zwie-
rzat (Dodds i in. 1992).

Mechanizm dziatania teratogennego cyjanku
sodowego polega prawdopodobnie na zahamo-
waniu aktywnosci waznych zyciowo enzymow
podczas procesu organogenezy, co moglo by¢
przyczyna anomalii obserwowanych u potom-
stwa chomika syryjskiego (Doherty i in. 1982).

Dziatanie aneuploidalne cyjanku sodowego
u Drosophila melanogaster byto prawdopodob-
nie skutkiem zahamowania syntezy ATP w mi-
tochondriach, co spowodowalo paraliz u samic
i moglo by¢ przyczyna nieprawidlowego prze-
mieszczenia chromosomu X, podczas procesu
podzialu komoérkowego w stadium anafazy
(Osgood, Sterling 1991).

Dziatanie toksyczne cyjankéw na tarczyce
ma szczegodlne znaczenie przy narazeniu dtugo-
trwatym. Powstajace z cyjankdow w procesie me-
tabolizmu tiocyjaniany hamuja wychwyt jodu
przez tarczyce, co zaburza homeostaze tego pier-
wiastka (VanderLaan, Bissell 1946). Ponadto,
tiocyjaniany konkurujg z jodem w procesie wig-
zania z komorkami gruczotowymi tarczycy
1 W ten sposob wptywaja hamujgco na syntezg
tyroksyny (Ermans i in. 1972). Zmiany bioche-
miczne w tarczycy opisywane u osob przewlekle
narazonych na cyjanki nie byly zwigzane z wy-
stagpieniem objawdw niedoczynnos$ci tarczycy.
Fukayama 1 in. (1992) badali dzialanie tok-
syczne tiocyjanianéw w hodowlach komorko-
wych pecherzykow tarczycy. Tiocyjaniany o ste-
zeniu odpowiadajgcym stezeniu tiocyjaniandow
u o0sob palacych tyton wywotaly nastgpujace
zmiany w komorkach tarczycy: zahamowanie
transportu jodu, zahamowanie wigzania jodu
przez tarczyce oraz zwigkszony wyplyw jodu
z komorek gruczotowych. Rozbieznosci w dzia-
faniu toksycznym tiocyjaniandw na tarczyce
w warunkach in vivo i in vitro wynikaja prawdo-
podobnie z obecnosci jodu i pseudohalogenkow
w organizmie, ktore maja wpltyw na skutek dzia-
lania tiocyjanianéw na tarczyce (ATSDR 2006).

Osoby z zaburzeniami metabolicznymi zwig-
zanymi z metabolizmem cyjankéw do tiocyja-
nian6éw sg bardziej podatne na ich dziatanie tok-
syczne. Przypuszcza si¢, ze: mata aktywnosc
rodanazy, niedobor witaminy B, oraz niedobor
jodu przy dlugotrwalym narazeniu na cyjanki
moze mie¢ znaczenie w etiologii takich chorob
tarczycy, jak wole 1 kretynizm (Delange,
Ermans 1971; Ermans i in. 1972).
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DZIALANIE EACZNE

W badaniach na szczurach samicach szczepu
Sprague-Dawley oceniano dzialanie taczne cy-
janku sodowego (NaCN) i tlenku wegla (CO).
Zwiazki te sg glownymi produktami spalania po-
liuretanowych tworzyw sztucznych. Szczury na-
razano inhalacyjnie na tlenki wegla o stezeniu
1740 mg/m? (1500 ppm) przez 90 min, a nastep-
nie podano im we wlewie dozylnym cyjanek
sodu w dawce 4 mg/kg mc. U narazonych zwie-
rzat obserwowano: hypotensje¢, spadek tempera-
tury rektalnej ciata o 2,8 °C oraz wzrost st¢zenia
glukozy i mleczanu we krwi. Powro6t do wartosci
prawidlowych badanych wskaznikow nastapit
po 4 h. Narazenie ztozone na tlenek wegla i cy-
janek sodu bylo przyczyng wzrostu wartosci
wskaznika neurologicznego, ktéry obejmowat
oceng: postawy zwierzat, aktywnos¢ ruchowa
i czas pojawienia si¢ pierwszych objawow zatru-
cia. Zmiany te $wiadczyty o zaburzeniach czyn-
nosci uktadu nerwowego. Wartos¢ badanego
wskaznika byta rowna sumie warto$ci wskazni-
kéw, jakie otrzymano po narazeniu zwierzat
tylko na tlenek wegla o stezeniu 1740 mg/m’ lub
tylko na cyjanek sodu w dawce 4 mg/kg mc. Na
podstawie wynikow przeprowadzonych badan
stwierdzono, ze taczne narazenie na tlenek wegla
1 cyjanek sodu w przypadku zaburzenia funkcji
OUN jest rowne sumie skutkéw dziatania kaz-
dego z tych zwigzkoéw osobno (synergizm addy-
tywny), (Dodds i in. 1992).

Fechteriin. (2002) oceniali wplyw narazenia
na cyjanowodor na utrate stuchu oraz ich inte-
rakcje. Samce szczuréw rasy Long-Evans nara-
zano na cyjanowodor o st¢zeniach: 0; 10; 30 lub
50 ppm (co odpowiadato stezeniom HCN:
0 (grupa kontrolna); 11; 33 lub 55 mg/m®) przez
3,5 h/dzien, na hatas o natezeniu 100 dB przez
2 h/dzien lub na hatas i wymienione stgzenia cy-
janowodoru lacznie. Grupy kontrolne zwierzat
byly narazone na powietrze bez cyjanowodoru
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lub tylko hatas. U zwierzat utrat¢ stuchu okre-
$lano w 4. tygodniu po narazeniu, oceniajac po-
tencjal czynno$ciowy narazenia na czysty
dzwigk (CAP) o czgstotliwosciach 2 + 64 kHz
(czyli pomiar reakcji od niskich przez wysokie
natezenia). Prog CAP jest miarg zmiany elektro-
chemicznej komorek nerwowych w odpowiedzi
na stymulacj¢ stuchowa, za ktora jest odpowie-
dzialny $§limak. Podejsécie to stosuje si¢ w celu
oceny trwatego uszkodzenia stuchu, zamiast
uszkodzenia przemijajacego, ktore wystepuje
bezposrednio po narazeniu. Analiz¢ histopatolo-
giczng przeprowadzono u nienarazanych szczu-
row oraz szczuréw poddanych dziataniu samego
hatasu lub w potaczeniu z narazeniem na cyjano-
wodor o stgzeniu 10 Iub 30 ppm (3 + 4 szczury
w grupie). Na progi CAP nie miato wplywu na-
razenie zwierzat na cyjanowodor o stezeniu
10 lub 30 ppm (11 lub 33 mg/m’). U zwierzat na-
razanych na cyjanowodoér o stezeniu 55 mg/m’
(50 ppm) progi CAP (przy braku narazenia na
hatas) byly nieznacznie podwyzszone, ale nie
obserwowano znacznych istotnych statystycznie
ro6znic miedzy grupami badanymi w poréwnaniu
z grupami kontrolnymi (przy uzyciu analizy wa-
riancji z powtarzanymi pomiarami). Narazenie
zwierzat tylko na halas nie zwigkszylo progu
CPR, ktorego podwyzszenie oznacza utrate shu-
chu. W grupach zwierzat narazonych na hatas
i cyjanowodor obserwowano zalezno$¢ migdzy
stezeniem cyjanowodoru a progiem CAP przy
czestotliwosei 12 + 40 kHz oraz statystycznie
znaczace roéznice dla stezen cyjanowodoru
30 lub 50 ppm, w poréwnaniu z grupg kontrolna.
Dane te wskazujg, ze cyjanowodor moze nasilaé
utrat¢ stuchu, ale narazenie tylko na cyjanowo-
dor nie moze by¢ przyczyna utraty stuchu. Auto-
rzy stwierdzili rowniez, ze przy braku narazenia
na hatas, gdy cyjanek zostal wyeliminowany
z krwi, funkcja stuchu powracata. Wyniki prze-
prowadzonych badan sugerujg, ze utrata stuchu
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spowodowana narazeniem na cyjanki moze by¢
czulym wskaznikiem ich neurotoksycznosci.

Powrot stuchu wraz z eliminacja cyjanku z krwi

rodzi pytanie, czy skutek bedzie trwaly w warun-
kach narazenia na wysoki poziom hatasu przy dtu-
gotrwalym wzroscie poziomu cyjanku we krwi.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

W warunkach pracy zawodowej cyjanowodor —
HCN - i cyjanki: sodu — NaCN, potasu — KCN
i wapnia — Ca(CN), w postaci: aerozolu, mgiet,
pytow i roztwordow, wchianiajg si¢ przez blony
sluzowe oczu i1 drog oddechowych oraz przez
skore. Szczegolnie niebezpieczne dla cztowieka
sg ostre zatrucia cyjankami. Narazenie na cyja-
nek sodu o stezeniu 286 mg/m* lub na cyjanowo-
dor o stezeniu powyzej 300 mg/m® przez 1 min
moze prowadzi¢ do $mierci cztowieka (tab. 4.).
Cyjanki o stezeniu 25 mg/m® (IDLH) stanowig
bezposrednie zagrozenie dla zycia i zdrowia pra-
cownikow, jezeli narazenie trwa okoto 30 min
1 nie sa stosowane ochrony ukladu oddecho-
wego. Dla cyjanowodoru warto$§¢ IDLH wyzna-
czono na poziomie 56 mg/m’ (CHEMINFO
1999). Rozwdj objawdw zatrucia przy narazeniu
ostrym na cyjanowodor lub cyjanki przebiega
w 3 fazach: faza dusznosci i podniecenia, faza
drgawek oraz faza porazenia.

Kroétkotrwate narazenie na male stgzenia cy-
janowodoru lub cyjankéw (NaCN — 42,4 mg/m’
lub HCN 20 + 40 mg/m®) powoduje: zawroty
glowy, nudnosci, wymioty, przyspieszenie od-
dechu, bole glowy, senno$¢, spadek ci$nienia tet-
niczego krwi, przyspieszenie te¢tna oraz utrate
swiadomosci (CHEMINFO 1999).

Cyjanowodor lub cyjanki w postaci roztwo-
row 1 par dzialajg silnie draznigco na skore
1 oczy. Moze to by¢ przyczyng martwicy skory
i §lepoty. Opisywano przypadki dziatania uczu-
lajacego cyjanku sodu na skore (Bonsall 1984;
Blanc iin. 1985; Singh i in. 1989).

Doustne przyjecie cyjanowodoru lub cyjan-
kéw powodowato poparzenie blony Sluzowe;j:
gardla, przelyku i zotadka, ktéoremu towarzy-

szyt palacogorzki smak w ustach oraz drgtwie-
nie ust i krtani. Objawy zatrucia to: zaczerwie-
nienie skory i bton $luzowych, bole glowy, za-
wroty glowy, halucynacje, spadek cisnienia tet-
niczego krwi, nudnosci, wymioty i oslabienie.
Przebieg zatrucia droga pokarmowa zalezat od
rodzaju tresci pokarmowej. Srednia dawke
$miertelng dla cyjankéw wyliczono na pozio-
mie 1,52 mg/kg mc. (EPA 1987). Najmniejsza
dawka $miertelna po przyjeciu doustnym cyjan-
kéw wynosita 0,56 mg/kg mce. (Gettler, Baine
1938).

Charakter objawow wystepujacych u ludzi
przewlekle narazonych na cyjanowodor lub cy-
janki jest podobny do narazenia ostrego, réznica
polega jedynie na intensywnosci tych objawow.
Dhugotrwale narazenie pracownikow na cyjanek
sodu o stezeniu powyzej 5Smg/m’ bylo przy-
czyna przewleklych stanow zapalnych skory
oraz podraznienia bton Sluzowych nosa Igcznie
z perforacja przegrody nosowej (CHEMINFO
1999). Narazenie na cyjanek sodu o st¢zeniach
7 +11 mg/m® przez 15 lat byto przyczyna niedo-
czynnosci tarczycy (Drinker 1932).

Objawy zatrucia ostrego cyjankami u zwie-
rzat sg takie same jak u ludzi. U zatrutych zwie-
rzat obserwowano: duszno$¢, drgawki i asfiksje,
niezaleznie od drogi narazenia. Warto$ci median
dawek $miertelnych dla szczura po podaniu
dozotadkowym zaliczaja cyjanowodor i cyjanki
do substancji bardzo toksycznych (tab. 6.). Ist-
niejg réznice gatunkowe we wrazliwosci zwie-
rzat na dzialanie cyjankéw, co wida¢ wyraznie
w warto$ciach LDsy (znacznie mniejsze dla
krolikow w poréwnaniu ze szczurami). Cyjano-
wodor i cyjanki podane do oka, jak i nanoszone
na skore, szybko wchtaniaty si¢ do organizmu
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zwierzat w ilo§ciach wystarczajacych do wysta-
pienia objawow dziatania toksycznego oraz pad-
nig¢ zwierzat. Najmniejsza warto$¢ LDso po po-
daniu na skore otrzymano dla cyjanowodoru.
Cyjanek potasu po podaniu na skére byl naj-
mniej toksyczny. Dawke LDso dla krolikow po
podaniu cyjanku sodu do worka spojowkowego
oka ustalono na poziomie 2,68 mg/kg mc., dla
cyjanowodoru — 1,0 mg/kg mc., a dla cyjankow
potasu — 3,2 mg/kg mc. (Ballantyne 1983a;
1983b; 1988). Cyjanek sodu w dawce 1,7 mg/kg
mc. wywotal u krolikow alergiczne zapalenie
skory (Richardson, Gangolli 1992). Po podaniu
dozylnym szczurom cyjanku sodu w dawce
4 mg/kg mc. obserwowano: uszkodzenie uktadu
nerwowego, zaburzenia czynnos$ci serca i uktadu
krazenia (Dodds i in. 1992). Cyjanek sodu wy-
wotlat leukodystrofi¢ — zwyrodnienie istoty biatej
mozgu u kotow, ktérym podano zwigzek dozyl-
nie o stezeniu 0,2% (Funtana i in. 1984).

Z badan prowadzonych przez NTP (1993),
w ktorych cyjanek sodu podawano szczurom
1 myszom z woda do picia przez 13 tygodni, usta-
lono wartos¢ LOAEL na poziomie 12,5 mg/kg
mc./dzien (za skutek dziatania toksycznego
zwigzku przyjeto jego wplyw na rozrodczosé)

oraz warto§¢ NOAEL na poziomie 4,5 mg/kg
mc./dzien (nie obserwowano zadnych skutkow
dziatania toksycznego cyjanku sodu). Na podsta-
wie wartosci NOAEL ustalono poziom minimal-
nego ryzyka (MRL) po podaniu per os —
0,05 mg/kg mc./dzien. Przy ustalaniu wartosci
MRL przyjeto wspotczynnik niepewnosci wyno-
szacy 100 (10 — ekstrapolacja wynikow badan ze
zwierzat na ludzi, 10 — r6znice we wrazliwosci
ludzi), (ATSDR 2006).

Brak jest danych na temat dziatania rako-
tworczego cyjanowodoru lub cyjankoéw na zwie-
rzgta oraz ludzi. Cyjanowodoér dziatal mutagen-
nie tylko na bakterie Salmonella Typhimurium
szczepu TA100 bez aktywacji metaboliczne;j.
Cyjanki (sodu, potasu i wapnia) nie wykazywaty
dziatania mutagennego oraz genotoksycznego
w testach in vitro i in vivo (tab. 10.). W bada-
niach na chomikach stwierdzono dziatanie tera-
togenne cyjanku sodowego. Zwiazek dziatat tok-
sycznie zar6wno na organizm matek ci¢zarnych,
jak i powodowat wzrost resorpcji plodow i wy-
stepowania u potomstwa wad rozwojowych
(Doherty iin. 1982).

NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY

Istniejace wartosci NDS i ich podstawy

W Polsce od 2002 r. obowigzuje warto$¢ najwyz-
szego dopuszczalnego stgzenia pulapowego
(NDSP) cyjanowodoru (HCN) i cyjankow: sodu —
NaCN, potasu — KCN i wapnia — Ca(CN), (w prze-
liczeniu na CN"), ktéra wynosi 5 mg/m? (rozporza-
dzenie ministra ... 2014). Normatyw ten ustalono
na podstawie wartosci NOAEL wyznaczonej w ba-
daniach ludzi zawodowo narazonych na cyjano-
wodor i cyjanki (Blanc 11in. 1985; El Ghawabi i in.
1975; Radojicic 1973), biorac jednoczesnie pod
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uwage opisane w pismiennictwie przypadki zatrué
ostrych cyjanowodorem i cyjankami, ktore wska-
zywaly na szybkie wchtanianie substancji do orga-
nizmu (skutki dzialania narzadowego wystepuja
po kilku minutach od narazenia). Substancj¢ ozna-
kowano symbolem Sk — substancja wchlania si¢
przez skore (Skowron 2003).

Zestawienie wartosci normatywow higie-
nicznych ustalonych dla cyjanowodoru i cyjan-
koéw sodu, potasu i wapnia w roznych panstwach
przedstawiono w tabeli 11.
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Tabela 11.

Wartosci normatywoéw higienicznych ustalonych dla cyjanowodoru (HCN) i cyjankéw: sodu - NaCN,
potasu - KCN i wapnia - Ca(CN)2 w r6znych panistwach (ACGIH 2014 ; 2014; DFG 2013; IFA 2015;
rozporzadzenie ministra .... 2014; SCOEL 2010; SUVA 2015)

Panstwo/organizacja/instytucja (rok):
zwiazek

NDS

| NDSCh

NDSP

Uwagi

mg/m? (ppm)

wchtanianie
przez skore

pozostate
uwagi

Australia:
HCN,
cyjanki
Austria:
HCN,
cyjanki — frakcja wdychalna
aerozolu
Belgia (2002):
HCN,
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2
(jako CN)
Chiny:
HCN
Dania (2007):
HCN,
cyjanki (jako CN)
Finlandia (2009):
HCN
Ca(CN)2 (jako CN)
Francja (2012):
HCN
Hiszpania (2011):
HCN,
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2
(jako CN)
Holandia:
HCN
Irlandia (2002):
HCN:
cyjanki (jako CN)
Japonia:
HCN,
cyjanki: KCN, NaCN (jako CN)
Kanada — Ontario:
HCN,
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2
(jako CN)
Kanada — Quebec:
HCN
Korea Pid.:
HCN,
KCN,
NaCN
Lotwa:
HCN
Niemcy (2013):
HCN,
cyjanki — frakcja wdychalna
aerozolu (jako CN),
KCN - frakcja wdychalna,
NaCN - frakcja wdychalna

Polska (2002):
HCN i cyjanki: KCN, NaCN,
Ca(CN)2 (jako CN)

5

11 (10)
5

5
3
0,3

2,1(1,9)
2

3,8

44 (40)
20

5(4.,7)
5

10 (10)
5

11(10)
53

10 (10)
5,3 (4,7)
5
10

10 (10)*

42(3.8)
23

53
3,82

11 (10)

5

5.2(47)
5

11 (10)
5(4,7)

Skin

skin
Skin

T o

Sk
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cd. tab. 11.

NDS |

NDSCh | NDSP Uwagi

Panstwo/organizacja/instytucja (rok):
zwigzek

mg/m? (ppm)

wchlanianie
przez skore

pozostate
uwagi

Singapur:
HCN, -
cyjanki — KCN (jako CN) -

Szwajcaria (2014):

HCN,

cyjanki —frakcja wdychalna
aerozolu,

KCN - frakcja wdychalna, 5
NaCN - frakcja wdychalna 3,8

Szwecja (2005):
HCN i cyjanki, jako CN -

UE, propozycja (2010)

SCOEL/SUM/115:
HCN, KCN, NaCN (jako CN) 1
Projekt 4. wykazu wartosci
wskaznikowych, opinia Doc.

1993/14 przyjeta przez Komitet
ACSH na posiedzeniu 27/11/2014

USA — ACGIH (1994):

HCN (jako CN), -
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2 -
(jako CN)

USA — OSHA:
HCN, 11 (10)
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2 5
(jako CN)

USA — NIOSH:
HCN (jako CN), -
cyjanki: KCN, NaCN, Ca(CN)2 -
(jako CN)

Wegry:

HCN, 11
cyjanki 5

Wielka Brytania (2011):
HCN, -
cyjanki 5

2,1(1,9)
2

5(4,7) -
5 _

O! Rr3 SSc

42(3.8) -
2 ot

anfjan

O" Rr3 SSc
OL Rr3 SSc

5
3.8

T T

Skin
Skin

Skin
Skin

54,7y Skin

44 -
20 -

11 (10) - Sk

Objasnienia:
H, Sk, Skin — wchtanianie przez skorg.
O' — substancja ototoksyczna, zwigksza szkodliwe dzialanie hatasu.

C, SSc¢ — nie ma powodu, aby obawia¢ si¢ uszkodzenia zarodka lub ptodu przy utrzymywaniu stgzen ponizej warto$ci normatywow

higienicznych.

Rp; — substancja dziatajaca szkodliwie na ptodnosé, kat. 3.
*— 15 min.

10 min.

Eksperci SCOEL zaproponowali w 2010 r.
warto$¢ dopuszczalnego stezenia OEL cyjano-
wodoru i cyjankéw na poziomie 1 mg/m’
(w przeliczeniu na CN"), a stgzenia chwilowego
STEL na poziomie 5 mg/m’. Podstawg do usta-
lenia wartosci OEL ($rednia wazona dla 8 h
pracy) bylo badanie epidemiologiczne E! Gha-
wabi 1 in. z 1975 1., w ktorym u pracownikow
galwanizerni narazonych zawodowo na CN-
o stezeniach 4,7 ~ 13,9 rng/rn3 obserwowano
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zwigkszong czestotliwos¢ wystepowania: bolow
glowy, uczucia ostabienia, podraznienia gardta,
wymiotéw, dusznosci, lzawienia, $linotoku,
zmian w odczuwaniu smaku i zapachu, zaburzen
akomodacji oka i psychoz, a takze wzrost liczby
przypadkow powigkszenia tarczycy. Eksperci
SCOEL podkreslili, ze nie ma mozliwosci usta-
lenia zaleznosci obserwowanych u ludzi skut-
kow dziatania cyjanku od wielkosci steze-
nia/dawki. W SCOEL stezenie 4,7 mg/m’
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cyjanku przyjeto za wartos¢ LOAEL. Ze
wzgledu na skutki obserwowane wséroéd narazo-
nych populacji pracownikéw na cyjanki o tym
stezeniu 1 braku zaleznosci dawka-odpowiedz
w badaniu El Ghawabi i in. (1975) przyjeto
wspotczynnik 5 do ekstrapolacji z wartosci
LOAEL do wartosci NOAEL. Wartos¢ OEL za-
proponowano na poziomie 1 mg/m’. Podkre-
$lono, ze ze wzgledu na powazne skutki naraze-
nia ostrego na cyjanowodor i cyjanki, w tym
skutki Smiertelne, a takze stosunkowo strome na-
chylenie zalezno$ci dawka-skutek, nalezy zapo-
biega¢ wystepowaniu pikowych stezen tych sub-
stancji. Warto$¢ dopuszczalnego stezenia 15-mi-
nutowego (STEL) zaproponowano na poziomie
5 mg/m’. Poniewaz, zaréwno w przypadku nara-
zenia na cyjanowodor, jak i na cyjanki potasu
i sodu, czynnikiem przyczynowym dziatania
toksycznego sg jony cyjankowe, ustalone warto-
sci dotycza zardwno narazenia na pojedyncze
wymienione substancje, jak i na ich mieszaniny.
Zaproponowano, ze wzgledu na szybkie wchia-
nianie przez skore cyjanowodoru i anionéw cy-
jankowych z roztworé6w wodnych, oznakowanie
tych substancji jako wchtaniajacych si¢ przez
skore (skin), (SCOEL 2010).

W ACGIH w 1994 r. przyjeto warto$¢ do-
puszczalnego stezenia putapowego STEL(C) dla
cyjanowodoru i cyjankéw na poziomie 5 mg/m’
(jako CN"). W uzasadnieniu podano, ze ustalona
warto$¢ normatywu powinna chroni¢ pracowni-
kow przed skutkami ostrego dziatania cyjanowo-
doru i cyjankéw (za skutki krytyczne uznano:
podraznienie gornych drog oddechowych, boéle
glowy, nudnosci), a jednocze$nie powinna za-
bezpieczy¢ przed skutkami przewleklego nara-
zenia (powickszenie tarczycy). Ze wzgledu na
szybkie wchtanianie przez skor¢ cyjanowodor
i cyjanki oznakowano ,skin” — wchlanianie
przez btony §luzowe, oczy i skér¢ moze odgry-
wac znaczacg rolg w narazeniu (ACGIH 2014).

W Niemczech warto$¢ dopuszczalnego stgze-
nia (MAK) cyjanowodoru ustalono na poziomie
2,1 mg/m’, a dla cyjankow (frakcji wdychalnej ae-
rozolu w przeliczeniu na CN') na poziomie
2 mg/m’. Oddzielne warto$ci wskazano dla frakcji

wdychalnej aerozolu cyjanku potasu i sodu (odpo-
wiednio 5 i 3,8 mg/m®), ktore wynikajg wylacznie
z przeliczenia anionu CN™ na mase¢ calej cza-
steczki. Dopuszczalne stezenie chwilowe (steze-
nie, ktére nie moze by¢ przekroczone czgsciej niz
4 razy po 15 min w ciggu zmiany roboczej, z go-
dzinng przerwa) ustalono na poziomie 4,2 mg/m’
dla cyjanowodoru oraz 2 mg/m’® dla cyjankow
(w przeliczeniu na CN"), wskazujagc w obu przy-
padkach na dziatanie narzagdowe substancji i moz-
liwo$¢ wchtaniania przez skore (DFG 2015).

Analogiczne normatywy jak w Niemczech zo-
staty przyjete w Szwajcarii. Za skutki krytyczne
uznano dziatanie cyjanowodoru i cyjankoéw na:
osrodkowy uklad nerwowy, powigkszenie tar-
czycy oraz wplyw na plodnos$é. Zastosowane
oznakowania wskazujg na: wchlanianie cyjano-
wodoru i cyjankdéw przez skorg, dzialanie ototok-
syczne w przypadku jednoczesnego narazenia na
hatas, a w przypadku cyjanowodoru i cyjankow
sodu oraz potasu takze na mozliwo$¢ szkodli-
wego dzialania na ptodnos¢ (SUVA 2015).

W Dunskim Komitecie DECOS (2002) na
podstawie ostrych i przewlektych skutkow dzia-
lania cyjankéw na organizm czlowieka i zwie-
rzat do$wiadczalnych zalecono dla cyjanowo-
doru i cyjankéw (sodu i potasu) warto$¢ dopusz-
czalng dla 8-godzinnego narazenia na poziomie
1 mg/m® oraz warto$¢ putapowa 10 mg/m>. U lu-
dzi w warunkach narazenia ostrego niewielkie
skutki dziatania cyjankéw wystepuja wowczas,
gdy stezenia wynosza 20 + 40 mg/m’, natomiast
stezenie 120 mg/m’® moze by¢ $miertelne. Zgon
poprzedza $pigczka spowodowana niewydolno-
$cig oddechowsg lub zatrzymaniem akcji serca,
ktore sa bezposrednim wynikiem zahamowania
aktywnosci oksydazy cytochromu c. U zwierzat
doswiadczalnych, ktore byly narazane na $mier-
telne stgzenia cyjankéw, obserwowano rozne
zmiany: w ukladzie oddechowym i sercowo-na-
czyniowym oraz neurologiczne. Skutki naraze-
nia zwierzat byly poréwnywalne do obserwowa-
nych u ludzi, jednak istniejgce dane nie pozwa-
laja na utworzenie zaleznosci dawka-odpowiedz.
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Wedlug Komitetu istniejgce dane o ostrym nara-
zeniu ludzi na cyjanki wskazuja, ze najbardziej
czutym skutkiem ich dzialania jest zgon. Nachy-
lenie krzywej zalezno$ci dawka-odpowiedz i na-
silenie ostrych skutkéw narazenia ludzi na cy-
janki sugeruja, ze nalezy zachowac najwicksza
ostroznos$¢, aby zapobiec przekroczeniu pew-
nego poziomu narazenia, nawet przez krotki
czas. W DECOS zaproponowano wi¢c ustalenie
wartosci putapowej na podstawie skutkow
ostrego narazenia na cyjanowodor. Zaczynajac
od wartoéci LOAEL (20 mg/m®) oraz, ze
wzgledu na powazne dla zdrowia skutki ostrego
narazenia ludzi na cyjanki, Komitet przyjat
wspotczynnik 2 wystarczajacy do ekstrapolacji z
wartosci LOAEL do poziomu bez Zzadnego dzia-
lania szkodliwego (NOAEL) i zaproponowat dla
cyjanowodoru warto$¢ pulapowg na poziomie
10 mg/m® (9 ppm). Ustalenie wartoéci putapo-
wej jest ponadto uzasadnione tym, ze przezycie
ostrego narazenia na cyjanowodor moze by¢
przyczyna nieodwracalnego uszkodzenia mo-
zgu. Ze wzgledu na poréwnywalno$¢ toksyczno-
$ci ostrej cyjanowodoru oraz cyjankow (sodu
1 potasu), w odniesieniu do anionu cyjanku, Ko-
mitet ustanowit warto$¢ putapowa 10 mg/m’
jako CN™ dla dowolnej kombinacji tych trzech
zwigzkow. W badaniach epidemiologicznych,
w ktorych stgzenie cyjanku w powietrzu na sta-
nowiskach pracy wahato
4,7+13,9 mg/m® (4,2 12,4 ppm), obserwowano
nastepujace skutki powtarzajacego narazenia

si¢ w zakresie

pracownikéw na cyjanki: béle i zawroty glowy,
ostabienie, zmiany w odczuwaniu smaku i zapa-
chu, podraznienie gardta, wymioty, dusznos¢
wysitkowa, tzawienie, bol zamostkowy, §lino-
tok, zaburzenia akomodacji oraz psychozy. Po-
nadto, u pracownikow narazonych na cyjanki
obserwowano powickszenie tarczycy, ktore pro-
wadzito do powstania wola. W krotkotrwatych
badaniach na zwierzetach doswiadczalnych,
wplyw narazenia na: zachowanie, o$rodkowy
uktad nerwowy i meskie narzady rozrodcze,
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obserwowano juz po najmniejszych stosowa-
nych dawkach cyjankéw, wynoszacych odpo-
wiednio: 0,4 mg KCN/kg mc./dzien,
0,5 NaCN/kg mc./dzien oraz 3 mg NaCN/kg
mc./dzien. W jedynym dhugoterminowym bada-
niu na szczurach, cyjanowodor w dawce okoto
3,5 mg/kg mc./dzien nie wykazywal dziatania
szkodliwego na organizmy zwierzat. Komitet
DECOS uznatl dane z badan na zwierzetach za
niewystarczajace, aby mogty stuzy¢ za podstawe
do ustalenia wartosci dopuszczalnej na podsta-
wie skutku zdrowotnego narazenia dlugotrwa-
lego. Wedhug Komitetu najbardziej czutym skut-
kiem dziatania cyjankdéw na czlowieka jest
wplyw na tarczyce oraz rozwdj wola. Za punkt
wyijscia do ustalenia warto$ci dopuszczalnej dla
dhugotrwatego narazenia na cyjanki przyjeto
wartos¢ LOAEL 4,7 mg/m® (4,2 ppm). Ze
wzgledu na skutki, jakie obserwowano u pra-
cownikéw narazonych dlugotrwale na cyjanki
o tym stezeniu, tj. 4,7 mg/m’, Komitet przyjat
wspotczynnik 5 dla ekstrapolacji wartosci
LOAEL do wartosci NOAEL i zalecil wartos¢
OEL dla narazenia dtugotrwalego na cyjanki na
poziomie 1 mg/m® (0,9 ppm). Wartosci OEL dla
frakcji wdychalnej cyjanku sodu oraz cyjanku
potasu beda wynosily odpowiednio: 1,8 oraz
2,4 mg/m’. Ze wzgledu na poréwnywalnosé
trzech zwigzkow w odniesieniu do anionu
cyjanku, Komitet DECOS ustanowil wartosci
OEL dla 8 h narazenia na poziomie 1 mg/m* CN~
dla cyjanowodoru oraz cyjanku sodu i cyjanku
potasu.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Cyjanowodor — HCN — i cyjanki: sodu — NaCN,
potasu — KCN i wapnia — Ca(CN),, naleza do
substancji bardzo toksycznych. Substancje te
dziatajg draznigco na blony sluzowe i skore, cho-
ciaz nie zostaty zaklasyfikowane jako drazniace,
zgodnie z obowigzujacym przepisami dotycza-
cymi klasyfikacji substancji chemicznych. Cyja-
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nowodor i cyjanki (sodu, potasu i wapnia) do-
brze wchtaniajg si¢ do organizmu przez: btony
sluzowe oczu, drogi oddechowe, skore i z prze-
wodu pokarmowego. Opisane przypadki zatruc¢
ostrych cyjanowodorem lub cyjankami wskazuja
na duze niebezpieczenstwo i zagrozenie zycia,
gdyz zwiazki te szybko wchianiajg si¢ do orga-
nizmu, a skutki ich dziatania uktadowego wyste-
puja po kilku minutach od narazenia.

Na podstawie wynikow badan na zwierzgtach
do$wiadczalnych, ktéorym cyjanki podawano
droga pokarmowa w warunkach narazenia pod-
przewleklego i przewlektego, wykazano, ze naj-
bardziej czutymi narzadami/uktadami na dziata-
nie cyjankow byly: tarczyca, osrodkowy uktad
nerwowy oraz narzady rozrodcze samcow (Man-
zano 11n. 2007; Soto-Blanco 1 in. 2002a; 2002b;
NTP 1993; Jackson 1988).

Z wynikoéw badan pracownikéw narazonych
podprzewlekle i przewlekle na cyjanki droga od-
dechowa wynika, ze objawy narazenia bytly
zwigzane ze zmianami w oSrodkowym uktadzie
nerwowym (bodle glowy, ostabienie, zmiany w
odczuwaniu smaku i zapachu) oraz uszkodze-
niem tarczycy (powigkszenie, zmiany w wy-
chwycie jodu, we krwi zwigkszone stezenie TSH
oraz zmniejszenie stezenie hormonow tarczycy
T3 1 T4), (Banerjee i in. 1997; Blanc i in. 1985;
El Ghawabi 1 in. 1975). Na podstawie wynikow
innych badan mozna takze sadzi¢, ze przewlekle
narazenie na cyjanowodor w zaktadzie hartowa-
nia metali bylo przyczyna zmniejszenia czynno-
sci pluc u przewlekle narazonych pracownikow
(Chatgtopadhyay 1 in. 2000).

Przewlekte narazenie pracownikéw na cyja-
nowodor lub cyjanki bylo przyczyng zmian
w tarczycy. Na podstawie wynikéw badan pro-
wadzonych przez: El Ghawabi i in. (1975) oraz
Blanc i in. (1985), za wartos¢ LOAEC przyje¢to
stezenie 4,7 mg/m”.

Do obliczenia warto$ci dopuszczalnego ste-
zenia dla cyjanowodoru oraz cyjankéw: sodu,
potasu i

wapnia, zastosowano nast¢pujace

wspotczynniki niepewnosci:

A =2 — wspblczynnik zwigzany z réznicami
wrazliwos$ci osobniczej u ludzi (osoby
z zaburzeniami metabolicznymi zwig-
zanymi z metabolizmem cyjankéw do
tiocyjanianow sg bardziej podatne na
ich dziatanie toksyczne. Przypuszcza
si¢, ze: mala aktywnos$¢ rodanazy, nie-
dobdr witaminy Bis, niedobér jodu
przy dlugotrwalym narazeniu na cy-
janki moze mie¢ znaczenie w etiologii
chorob tarczycy),

B =1-r6znice migdzygatunkowe i droga po-
dania (przewlekle narazenie inhala-
cyjne pracownikow),

C =1 — przejscie z narazenia kréotkotermino-
wego do przewleklego (narazenie
przewlekle pracownikoéw),

D =2 —wspolczynnik zwigzany z zastosowa-
niem warto§ci LOAEL zamiast warto-
sci NOAEL,

E =1 — wspodlczynnik modyfikacyjny (doty-
czy oceny kompletnosci danych oraz
potencjalnych skutkéw odlegtych),

zatem warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego ste-
zenia (NDS) dla cyjanowodoru oraz dla cyjan-
koéw: sodu, potasu, wapnia, obliczono w miligra-
mach na metr sze$cienny, na podstawie wzoru:

3
NDS= LOAEC =4,7mg/m _
A-B-C-D-E 2-1-1.2:1
3
_ATmYM ) mg/m’.

Zaproponowano dla cyjanowodoru oraz dla
cyjankow: sodu, potasu i wapnia, przyjecie war-
tosci NDS na poziomie 1 mg/m® (w przeliczeniu
na CN).

Szczegoblnie istotne jest to, ze skutki przewle-
kte dziatania cyjanowodoru i cyjankow wynikaja
z catkowicie innego mechanizmu niz skutki na-
razenia ostrego, ktore sa zwigzane przede
wszystkim z dziataniem hamujgcym uktad enzy-
matyczny oksydazy cytochromowej ¢, co powo-
duje uniemozliwienie wykorzystania tlenu przez
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komorki  (histotoksyczne  niedotlenienie).
W zwigzku z tym, zaproponowano wprowadze-
nie odstgpstwa od podstawowej metodologii
przyjetej przez Zespot Ekspertow i Miedzyresor-
towag Komisje ds. NDS i NDN oraz uznanie cy-
janowodoru i cyjankow za szczegolnie uzasad-
niony przypadek, w ktorym nalezy jednoczesnie
ustali¢ warto$¢ NDS oraz warto$¢ najwyzszego
dopuszczalnego stezenia pulapowego (NDSP),
ze wzgledu na rozne skutki krytyczne i mechani-
zmy dziatania tych substancji w warunkach na-
razenia ostrego i przewlekltego. Nalezy podkre-
sli¢, ze wprowadzenie takiego odstepstwa jest
dopuszczalne w szczegdlnie uzasadnionych
przypadkach (Gromiec 2000). Takie podejscie
byloby spojne z dunska propozycja Komitetu
DECOS z 2002 r., wedhug ktérego istniejace
dane o ostrym narazeniu ludzi na cyjanki wska-
7Uj3, ze najbardziej czutym skutkiem ich dziata-
nia jest zgon. Nachylenie krzywej zaleznosci
dawka-odpowiedz i nasilenie ostrych skutkow
narazenia ludzi na cyjanki sugeruja, ze nalezy
zachowa¢ najwicksza ostroznosé, aby zapobiec
przekroczeniu pewnego poziomu narazenia, na-
wet przez krotki czas.

Ustalona warto$¢ NDS bedzie zabezpieczata
pracownikéw przed dzialaniem przewlektym cy-
janowodoru i cyjankow na tarczyce oraz przed
zmianami w uktadzie nerwowym, podczas gdy
warto$§¢ NDSP zabezpieczy pracownikow przed

histotoksycznym  niedotlenieniem  komorek
w przypadku wystapienia krotkotrwalych stgzen
pikowych. Poniewaz krotkoterminowe stezenia
czynnikow szkodliwych dla zdrowia w $rodowi-
sku pracy maja rozklad logarytmiczno-nor-
malny, najczesciej wspolczynnik przekroczenia
wartosci NDS przez wartos¢ NDSCh bedzie
mial warto§¢ w granicach 2 + 3. Natomiast
NDS
przez wartos¢ NDSP bedzie mial wartos¢ do
2,35 dla 15 min oraz 5 w przypadku 0,5 min
(Wigcek 2000). Ze wzglegdu na mozliwos¢
ostrego dziatania cyjanowodoru w krétkim cza-
sie jest uzasadnione przyje¢cie wspotczynnika 5.
Nalezy takze podkresli¢, ze dotychczas stgzenie
5 mg/m’® bylo przyjete w Polsce za warto$é
NDSP omawianych substancji, w zwiazku
z czym pozostawienie tej wartosci dopuszczalnej

wspotczynnik przekroczenia warto$ci

nie zwigkszy obcigzen pracodawcow.

Nie ma podstaw do zaproponowania warto$ci
dopuszczalnego st¢zenia cyjanowodoru i cyjan-
kéw (sodu, potasu i wapnia) w materiale biolo-
gicznym (DSB).

Ze wzgledu na szybkie wchianianie przez
skore cyjanowodoru i aniondéw cyjankowych
z roztworow wodnych, zaproponowano oznako-
wanie tych substancji wyrazem ,,skora” (wchta-
nianie substancji przez skor¢ moze by¢ tak samo
istotne, jak przy narazeniu drogg oddechowa).
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NARZADY (UKLADY) KRYTYCZNE,
PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA
W NARAZENIU NA CYJANOWODOR I CYJANKI

lek. med. BOZENA NOWAKOWSKA

Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera
91-348 £odz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi
na skore i tarczyce oraz badanie: laryngolo-
giczne, neurologiczne i okulistyczne.

Badania pomocnicze: TSH, EKG i RTG phuc
oraz morfologia krwi.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi
na skore i tarczyce.

Badanie pomocnicze: badanie laryngologiczne,
neurologiczne i okulistyczne, w zaleznosci od
wskazan oraz TSH, EKG i RTG ptuc w zalezno-
$ci od wskazan i morfologia krwi.

Czestotliwos¢ badan okresowych: co roku lub co
2 lata.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badania profilak-
tyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania
pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin
nastgpnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to
niezbgdne do prawidlowej oceny stanu zdrowia
pracownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego
przed zakoficzeniem aktywnosci zawodowej

Ogodlne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi
na skore i tarczyce.

Badanie pomocnicze: laryngologiczne, neurolo-
giczne i okulistyczne, TSH, EKG, RTG phuc
oraz morfologia krwi.

Narzady (uklady krytyczne)

Narzadami krytycznymi w narazeniu na cyjano-
wodor i cyjanki sa:

— btona sluzowa drég oddechowych

— spojowki

— skora

— o$rodkowy uktad nerwowy

— serce.

Przeciwwskazania lekarskie
do zatrudnienia

Przeciwwskazaniami lekarskimi do zatrudnienia
W narazeniu na cyjanowodor i cyjanki s3:

— przewlekle przerostowe i zanikowe nie-
zyty blony $luzowej gérnych drog odde-
chowych

— przewlekty niezyt oskrzeli

— przewlekle zapalenie spojowek

— przewlekte stany zapalne skory

— niedoczynnos¢ tarczycy

— choroby osrodkowego uktadu nerwowego

— przewlekle choroby serca z zaburzeniami
ukrwienia i rytmu

— zaburzenia wechu.

61



Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandy-
datéw do pracy.

O przeciwwskazaniach w przebiegu zatrudnie-
nia powinien decydowaé lekarz sprawujacy
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opieke profilaktyczng, biorac pod uwage wiel-
ko$¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz
oceng stopnia zaawansowania i dynamike zmian
chorobowych.





