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mgr MALGORZATA Azotan 2-etyloheksylu
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Panstwowy Instytut Badawczy

00-701 Warszawa Dokumentacja proponowanych

ul. Czerniakowska 16 .. : ..
wartosci dopuszczalnych wielkosci
narazenia zawodowego”

NDS: 3,5 mg/m®
NDSCh: 7 mg/m?
NDSP: -

Data zatwierdzenia przez Zespot Ekspertow: 23.06.2004
Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 15.11.2004

Stowa kluczowe:  azotan 2-etyloheksylu, uktad krazenia, warto§¢ NDS 1 NDSCh.
Key words: 2-ethylhexyl nitrate, cardiovascular system, MAC (TWA) and MAC (STEL) values.

Azotan 2-etyloheksylu (2-EHN) jest przejrzysta, jasnozotta cieczg o charakterystycznym zapachu, podobnym do
weglowodordw. Jest stosowany w przemysle petrochemicznym jako dodatek podwyzszajacy liczbe cetanowa
oleju napedowego oraz do podwyzszania liczby heksadekanowej oleju napedowego do silnikow Diesla.

Narazenie zawodowe na 2-EHN dotyczy osob zatrudnionych przy jego produkcji i stosowaniu, szczegdlnie w
przemysle petrochemicznym.

W warunkach pracy zawodowej podstawowymi drogami narazenia na 2-EHN sg uktad oddechowy i skora.

Skutkami powtarzanego lub przewleklego narazenia ludzi na 2-EHN sg: bole i zawroty glowy, bol w klatce
piersiowej, kolatanie serca oraz nudnosci. W piSmiennictwie nie znaleziono opisu klinicznego zatrucia ostrego
lub przewlektego 2-EHN.

Mechanizm dziatania azotanu 2-etyloheksylu jest prawdopodobnie podobny do mechanizmu dziatania nitrogli-
ceryny i nitroglikolu. Zwiazki te powoduja zaburzenia w ukladzie krazenia objawiajace si¢ spadkiem ci$nienia
tetniczego skurczowego krwi i ci$nienia tetna oraz bolami gtowy.

Warto$ci LDsg po podaniu per os szczurom wynosza 2000 + 9640 mg/kg m.c., a po naniesieniu na skorg szczura
— 4820 mg/kg m.c., natomiast warto$¢ LCsy Wyznaczona po 4-godzinnym narazeniu inhalacyjnym szczuréw
wynosita 14 000 mg/m®. Na podstawie wyznaczonych wartosci LDsy i LCsy zwigzek nie podlega klasyfikacji
jako szkodliwy w warunkach jednorazowego narazenia ostrego.

Azotan 2-etyloheksylu nie wykazywal takze dzialania draznigcego na skore krolika, a na podstawie wynikow
badan prowadzonych na $winkach morskich wykazano, ze nie ma on réwniez dziatania uczulajgcego na skore.

* Zaproponowane warto$ci NDS i NDSCh azotanu 2-etyloheksylu przekazano ministrowi gospodarki i pracy celem wpro-
wadzenia zmian do wykazu wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen i natezen czynnikow szkodliwych dla zdrowia w
srodowisku pracy w rozporzadzeniu ministra pracy i polityki spotecznej z dnia 29 listopada 2002 r. DzU nr 217, poz. 1833.
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Na podstawie wynikow przeprowadzonych badan dziatania mutagennego 2-EHN wykazano, ze zwiazek ten nie
ma zdolnosci wywolywania uszkodzen genetycznych w organizmach in vitro. Nie znaleziono w dostgpnym
pismiennictwie danych dotyczacych dziatania rakotworczego i teratogennego 2-EHN oraz jego wptywu na roz-
rodczosc¢.

W Polsce i na §wiecie nie ustalono dotychczas warto$ci normatywow higienicznych dla 2-EHN. Ze wzgledu na
brak wyraznie okreslonego progu dziatania zwigzku na uktad krazenia, a takze pojawiajacych si¢ niepewnosci co
do skutkéw zdrowotnych zwigzanych z narazeniem przewlekltym, proponuje si¢ przyjecie warto$ci najwyzszego
dopuszczalnego stezenia (NDS) azotanu 2-etyloheksylu wynoszacej 3,5 mg/m” oraz warto$ci najwyzszego do-
puszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh) — ustalonej na podstawie praktycznej obserwacji w zaktadzie pracy
(Associated Octel Company w Wielkiej Brytanii), wynoszacej 7 mg/m°.

Nie ma podstaw do ustalania wartosci dopuszczalnego stezenia biologicznego (DSB) azotanu 2-etyloheksylu.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji (IUCLID 2000; Sax, Levis 2000; ChemFinder 2004):

— wzOr sumaryczny CgH17NO3
— wz0r strukturalny

o]
[
o~ N\o
—numer CAS 27247-96-7
—numer RTECS QU7925000
— nazwa wg WE 2-ethylhexyl nitrate
— numer WE 248-363-6

— synonimy i wybrane nazwy handlowe: azotan izooktylu, azotan etyloheksylu, AlO,
ETHYL DIl - 3i NITROCET 50.

Wiasciwosci fizykochemiczne (IUCLID 2000; Sax, Levis 2000):

— postac przejrzysta, jasnozotta ciecz

— zapach charakterystyczny dla weglowodorow

— masa czasteczkowa 175,26

— gestose 0,97 (w temp. 15 °C)

— temperatura krzepniecia <-50°C

— temperatura wrzenia 194 °C (1013 Pa)

— gestos¢ par (powietrze = 1) >1

— preznos¢é pary 0,047 hPa (w temp. 20 °C)

— temperatura zaptonu > 70 °C (naczynie zamknicte); 88 °C (na-
czynie otwarte)

— temperatura samozaptonu 186 + 190 °C (1013 hPa)

— granice wybuchowosci nie okreslono

— lepkos¢ 1,8 ¢St (w temp. 20 °C)
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— rozpuszczalnos¢: substancja stabo rozpuszczalna w wodzie
0,025% (w temp. 0 °C); 0,042% (w temp.
24 °C), rozpuszcza si¢ w alkoholach i in-
nych rozpuszczalnikach organicznych

— wspotczynnik podziatu oktanol/woda  log Poy = 4,14

— wspotczynniki przeliczeniowe: 1 ppm ~ 7,16 mg/m® (w temp. 25 °C);
1 mg/m® ~ 0,14 ppm.

Klasyfikacja i oznakowanie — azotan 2-etyloheksylu nie jest umieszczony w wykazie
substancji niebezpiecznych zgodnie z zatacznikiem do rozporzadzenia ministra zdrowia z dnia
2 wrzesnia 2003 r. w sprawie wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacja i
oznakowaniem (DzU nr 199, poz. 1948).

Zastosowanie, produkcja, narazenie zawodowe (IUCLID 2000; NOES 2003)

Azotan 2-etyloheksylu (2-EHN) jest stosowany w przemysle petrochemicznym jako dodatek
podwyzszajacy liczbe cetanowa oleju napedowego. Zwigzek jest wykorzystywany rowniez do
podwyzszania liczby heksadekanowej oleju napedowego do silnikéw Diesla.

2-EHN jest otrzymywany w procesie ciaglej nitracji alkoholu izooktylowego w mie-
szaninie nitrujacej, w ktorej sktad wchodzi kwas siarkowy 1 kwas azotowy. Wedlug European
Chemicals Industry produkcja azotanu 2-etyloheksylu w 2000 r. w Europie wynosita 10 + 50 tys. t.

Narazenie zawodowe na 2-EHN dotyczy 0sob zatrudnionych przy jego produkeji i
stosowaniu, przede wszystkim w przemysle petrochemicznym.

Zwiazek zostal zgloszony do opracowania normatywu higienicznego przez Zaklady
Tworzyw Sztucznych NITRON S.A. w Krupskim Mtynie. W 2003 r. produkcja 2-EHN w za-
ktadzie wyniosta 10 tys. t. Podczas produkcji azotanu 2-etyloheksylu jest zatrudnionych 30
0sob. W badaniach prowadzonych przez laboratorium ochrony srodowiska ZTS NITRON
stezenie 2-EHN w powietrzu na stanowiskach pracy wynosito 0,03 lub 0,44 mg/mg. Nie ma
doktadnych danych na temat liczby 0s6b narazonych zawodowo na 2-EHN w Polsce.

Szacunkowe dane NOES (National Occupational Exposure Survey 2003) z lat 1981- 1983
wskazuja, ze w USA potencjalnie narazonych na ten zwigzek byto 12 966 pracownikow.

Ocena narazenia pracownikéw zatrudnionych w zaktadach przetworstwa roslin w Sta-
nach Zjednoczonych i Kanadzie wykazala, Zze st¢zenie azotanu 2-etyloheksylu na stanowi-
skach pracy wynosito 0,57 + 10 mg/m® (IUCLID 2000).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Toksycznos¢ ostra. Obserwacje kliniczne

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono klinicznego opisu zatrucia ostrego azotanem
2-etyloheksylu. Podstawowymi drogami narazenia na 2-EHN w warunkach pracy zawodowej
s uktad oddechowy 1 skora.

Pracownik zatrudniony w zaktadach przetworstwa roslin w Wielkiej Brytanii byl nara-
zony na dzialanie 2-EHN o stezeniu 17,9 mg/m3 (2,5 ppm) przez 30 min przez skore i droga
inhalacyjng. U pracownika wystapity bole gtowy (IUCLID 2000). U osoby narazonej na dzia-
tanie 2-EHN o stezeniu 2 mg/m° (0,29 ppm) przez 40 min wystapity bole glowy (przy wyso-
Kiej temperaturze powietrza), (IUCLID 2000).
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U pracownika zatrudnionego w rafinerii na terenie Wielkiej Brytanii narazonego na
dziatanie azotanu 2-etyloheksylu droga oddechowa (stezenia substancji i czasu narazenia nie
podano) obserwowano bdle i zawroty glowy oraz nudno$ci. Wszystkie objawy ustgpily w
ciggu 2 + 3 h po zakonczeniu narazenia (IUCLID 2000).

Toksycznos$¢é powtarzalna i przewlekla

Kinnes i Kawamoto (TOXNET 2004) w Raporcie HETA z rafinerii Exxon w Baytown w
Teksasie opisali skutki narazenia na azotan 2-etyloheksylu pracownikow zatrudnionych przy
przepompowywaniu zwigzku z cystern. Pracownicy byli narazeni na dziatanie 2-EHN droga
inhalacyjng i sporadycznie przez skor¢ przez okoto 5 dni. Pobrano probki powietrza metoda
dozymetrii indywidualnej (9 dozymetroéw) i stacjonarnej. Z dziewigciu probek pobranych me-
toda dozymetrii indywidualnej w trzech oznaczono stezenie 2-EHN wynoszace 0,38 mg
(0,05 ppm) + 3,7 mg/m® (0,48 ppm). Badania ankietowe przeprowadzono u jedenastu pra-
cownikéw zatrudnionych przy przetadowywaniu 2-EHN. W grupie tej sze$¢ osob zglosito
wystapienie takich objawdw zwigzanych z narazeniem, jak: bole 1 zawroty gtowy, bol w klat-
ce piersiowej, kolatanie serca i nudnosci.

W dostgpnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat skutkow przewleklego
narazenia na azotan 2-etyloheksylu.

Badania epidemiologiczne
W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono informacji dotyczacych badan epidemiologicz-

nych.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra i przedluzona

W tabeli 1. przedstawiono wartosci medialnych dawek i stezen $miertelnych azotanu 2-etyloheksylu
dla zwierzat doswiadczalnych.

Tabela 1.

Wartosci medialnych dawek $miertelnych azotanu 2-etyloheksylu (LDs, i LCs) dla kilku
gatunkéw zwierzat laboratoryjnych (IUCLID 2000)

Gatunek zwierzecia ‘ Warto$¢ LDsg/ LCsq

Droga narazenia — dozotagdkowo

> 2000 mg/kg m.c.
> 6000 mg/kg m.c.
> 9640 mg/kg m.c.

Droga narazenia — na skore
Krolik | > 4820 mg/kg m.c.
Droga narazenia — inhalacyjnie
> 14000 mg/m*/4h

Szczur

Szczur
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Warto$ci LDsg po podaniu per 0s szczurom wynosity 2000 + 9640 mg/kg m.c., po na-
niesieniu na skore szczura — 4820 mg/kg m.c., natomiast warto§¢ LCsp Wyznaczona po
4-godzinnym narazeniu inhalacyjnym szczuréw wynosita 14000 mg/m® (IUCLID 2000).

Tabela 2.

Whyniki badan toksycznosci ostrej, przedluzonej, podprzewleklej i przewleklej azotanu
2-etyloheksylu na réznych gatunkach zwierzat laboratoryjnych (IUCLID 2000)

Gatunek Stezenie Droga Czas Skutki
zZwierzecia lub dawka narazenia narazenia
Szczur 2000 mg/kg m.c. dozotadkowo |jednorazowo |zmniejszenie aktywnosci
(dawka graniczna) ruchowej, nietrzymanie
moczu, odwodnienie,
$linienie si¢, plamy wokot
nosa
Szczur 7500 mg/kg m.c. dozotadkowo |jednorazowo | ataksja, zwigkszona pery-
LDLo staltyka jelit, biegunka,
spadek masy ciata lub
zmniejszenie przyrostow
masy ciala
Szczur rasy 9500 mg/kg m.c. dozotadkowo |jednorazowo |3/10 zwierzat padto, brak
Sprague objawow toksycznego
Dawley dziatania zwigzku w tkan-
kach i narzadach
Szczur 1,4 mg/kg m.c. w dozylnie jednorazowo | podwyzszenie ciSnienia
50% etanolu skurczowego i rozkurczo-
wego krwi
Szczur rasy 4600 mg/m? inhalacyjnie jednorazowo | 9/10 zwierzat padto
Sprague przez1h
Dawley
(samice)
Krolik rasy 4820 mg/kg m.c. na skore jednorazowo | brak objawow toksycznego
New Zealand |przez 24 h dziatania zwigzku
White
Krolik 0,1 mi do worka spo- | jednorazowo | brak objawow podraznie-
jowkowego oka nia oka
Szczur 31 mg/m® inhalacyjnie 6 h/dzien, lipidozalezna wakuolizacja
(4,3 ppm) 5 dni/tydzien, |hepatocytow, brak zmian
2 tygodnie w parametrach bioche-
micznych krwi i w para-
metrach histopatplogicz-
nych nerk
100 mg/m? lipidozalezna wakuolizacja
(14 ppm) hepatocytow, wzrost sred-

niej masy watroby, kwaso-
chlonne ziarnisto$ci w
komorkach kanalikow
proksymalnych nerek
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cd. tab. 2.

Gatunek Stezenie Droga Czas Skutki

zZwierzecia lub dawka narazenia narazenia

Szczur 301 mg/m’ lipidozalezna wakuolizacja
(42 ppm) hepatocytow, wzrost $red-

niej masy watroby, kwaso-
chtonne ziarnistosci w
komorkach kanalikéw
proksymalnych nerek,

policytemia
1074 mg/m® lipidozalezna wakuolizacja
(150 ppm) hepatocytow, wzrost $red-

niej masy watroby, kwaso-
chtonne ziarnistosci w
komorkach kanalikow
proksymalnych nerek,

policytemia
3007 mg/m® lipidozalezna wakuolizacja
p )
(420 ppm) hepatocytow, wzrost $red-

niej masy watroby, kwaso-
chtonne ziarnistosci w
komoérkach kanalikow
proksymalnych nerek,
policytemia

Azotan-2-etyloheksylu jednorazowo podawano szczurom dozotadkowo w oleju kuku-
rydzianym w dawce 2000 mg/kg m.c. U zwierzat obserwowano: zmniejszenie aktywnosci
ruchowej, nietrzymanie moczu, odwodnienie, §linienie si¢ oraz zmiany zabarwienia wokot
nosa. Nie stwierdzono padni¢¢ zwierzat (IUCLID 2000).

Szczurom rasy Sprague-Dawley (5 samic i 5 samcodw) podano jednorazowo 2-EHN
per os w dawce 9500 mg/kg m.c. (metoda 401 OECD). W ciagu 14 dni 3/10 zwierzat padto.
W badaniu patomorfologicznym narzadéw wewnetrznych nie stwierdzono zmian zwigzanych
z toksycznym dziataniem zwigzku (IUCLID 2000).

Najmniejsza dawka $miertelna (LDL,) 2-EHN wyznaczona dla szczuréw po podaniu
dozotagdkowym wynosita 7500 mg/kg m.c. U zwierzat obserwowano ataksj¢, zwickszenie
perystaltyki jelit, biegunkg, spadek masy ciala lub zmniejszenie przyrostow masy ciala
(RTECS 2004).

Grupom szczuréw (liczby zwierzat nie podano) podawano we wlewie dozylnym (2 ml/kg)
nitrogliceryne w dawce 1 mg/kg w 50-procentowym etanolu, 2-EHN w dawce 1,4 mg/kg w
50-procentowym etanolu lub 50-procentowy etanol. Zaréwno nitrogliceryna, jak i 2-EHN
powodowaly u zwierzat obnizenie ci$nienia skurczowego i rozkurczowego krwi, lecz nie
wplywaly na akcje serca, natomiast etanol 50-procentowy nieznacznie podwyzszal ci$nienie
krwi (IUCLID 2000).

Szczury rasy Sprague-Dawley (10 samic) narazano inhalacyjnie na pary 2-EHN o ste-
zeniu 4600 mg/m3 przez 1 h (metoda 403 OECD), co spowodowato padnigcie 9/10 zwierzat.
Nie obserwowano innych objawoéw toksycznego dziatania azotanu 2-etyloheksylu (IUCLID
2000).

Czterem krolikom rasy New Zealand White nanoszono na ogolong skorg brzucha pod
opatrunek na 24 h 2-EHN w dawce 4820 mg/kg m.c. Po zakonczeniu narazenia substancje
usuwano woda. W ciggu 14 dni po narazeniu nie obserwowano zadnych objawow toksyczne-
go dziatania zwigzku. Nie notowano takze padni¢¢ zwierzat (IUCLID 2000).
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Szesciu krolikom albinosom nanoszono 2-EHN na skore (dawki zwigzku nie podano),
na 4 h (zgodnie z metoda 404 OECD). Po 1 i 24 h od naniesienia zwigzku nie obserwowano
zadnych objawow dziatania draznigcego. Po 48 h u jednego krolika wystgpit bardzo tagodny
rumien na skorze, po 72 1 96 h u dwoch zwierzat obserwowano bardzo tagodny rumien na
skorze, a u jednego krolika po 124 h. Nie obserwowano dziatania draznigcego zwigzku po
148 h od naniesienia 2-EHN na skore zwierzat (IUCLID 2000).

Wkroplenie 0,1 ml 2-EHN do worka spojowkowego prawego oka sze$ciu krolikom ra-
sy New Zealand White nie wywotalo dziatania draznigcego po: 24; 48 i 72 h od podania
zwigzku (IUCLID 2000).

Na podstawie wynikow przeprowadzonych badan stwierdzono, ze azotan 2-etyloheksylu
nie wykazywat dziatania draznigcego na skore i oko krolika.

Natomiast na podstawie wynikéw badania przeprowadzonego na $swinkach morskich
wykazano, ze 2-EHN nie ma dziatania uczulajacego na skére (IUCLID 2000).

Samce szczuréw (Crl: CDBr, po 10 zwierzat w grupie) narazano inhalacyjnie przez 2
tygodnie na pary 2-EHN o stezeniach: 31 (4,3 ppm); 100 (14 ppm); 301 (42 ppm); 1074 (150 ppm)
lub 3007 mg/m?® (420 ppm) 6 h dziennie i 5 dni w tygodniu Po zakonczeniu narazenia u zwie-
rzat wykonano badanie hematologiczne i biochemiczne krwi, zmierzono obj¢tos¢ wydalonego
moczu oraz przeprowadzono badania histopatologiczne narzadow wewnetrznych. U wszyst-
kich narazanych zwierzat obserwowano lipidozalezng wakuolizacj¢ hepatocytow, co zdaniem
badaczy byto fizjologiczng odpowiedzia na ograniczenia ruchowe zwierzat, a nie skutkiem
narazenia na 2-EHN. W grupie zwierzat narazonych na 2-EHN o stezeniu 31 rng/m3 (4,3 ppm)
nie obserwowano zmian w parametrach biochemicznych krwi i histopatologicznych w ner-
kach. U szczuréw narazonych na 2-EHN o stezeniach: 100 14 ppm); 301 (42 ppm); 1074 (150 ppm)
lub 3007 mg/m® (420 ppm) obserwowano wzrost $redniej masy watroby oraz kwasochtonne
ziarnistosci w komoérkach kanalikow proksymalnych nerek. U zwierzat narazonych na 2-EHN
o stezeniach: 301 (42 ppm); 1074 (150 ppm) lub 3007 mg/m> (420 ppm) obserwowano ponad-
to we krwi nadmierny wzrost liczby krwinek czerwonych (policytemia), (IUCLID 2000).

Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono doniesien dotyczacych badan toksyczno$ci
przewlekte;j.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

Azotan 2-etyloheksylu w ilo$ciach: 0,001; 0,005; 0,01; 0,05 lub 0,1 ul nie indukowal mutacji
w tescie Amesa u Salmonella typhimurium TA1535, TA1538, TA100 i TA98 z dodatkiem lub
bez dodatku aktywatora — mikrosomalnej frakcji watroby szczura.

2-EHN (dawki zwiazku nie podano) nie indukowal mutacji w testach cytogenetycz-
nych in vitro z komorkami myszy BALB/3T3 A31.

2-EHN (dawki zwiagzku nie podano) nie indukowal mutacji wstecznych u Salmonella
typhimurium TA1535, TA1537, TA1538, TA100 i TA98 z aktywacjg i bez aktywacji metabo-
licznej (IUCLID 2000).

Na podstawie przedstawionych wynikéw badan mozna stwierdzi¢, ze azotan 2-etyloheksylu
nie wykazywat dziatania mutagennego.
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Wyniki badan dziatania mutagennego zwigzku przedstawiono w tabeli 3.

Tabela 3.

Wyniki badain mutagennego dzialania azotanu 2-etyloheksylowego

aktywacji metabolicznej);
Salmonella typhimurium
(TA1535, 1537, 1538, 100, 98)

Test Stezenie/dawka, pl Wynik Pi$miennictwo
Badania in vitro

Amesa (z aktywacja i bez aktywacji 0,001; 0,005; 0,01; negatywny IUCLID 2000

metabolicznej); 0,05 lub 0,1

Salmonella typhimurium

(TA98, 100, 1535, 1537, 1538)

Mutacje cytogenetyczne nie okreslono negatywny IUCLID 2000

(z aktywacja metaboliczna);

komorki myszy BALB/3T3 A31

Mutacje wsteczne (z aktywacja i bez nie okreslono negatywny IUCLID 2000

Dzialanie rakotworcze na ludzi

Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie.

Dzialanie rakotworcze na zwierzeta

Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie.

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wplyw na rozrodczos¢

W dostepnym piSmiennictwie nie znaleziono danych dotyczacych dziatania teratogennego
azotanu 2-etyloheksylu oraz jego wplywu na rozrodczos$¢.

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

Azotan 2-etyloheksylu w warunkach narazenia zawodowego wchtania si¢ do organizmu
przez drogi oddechowe i skorg (IUCLD 2000). W dostepnym pisSmiennictwie nie znaleziono

ilos§ciowych danych na temat wchtaniania i rozmieszczenia zwigzku w organizmie.

Metabolizm i wydalanie

W dostgpnym pisSmiennictwie nie znaleziono informacji dotyczacych wydalania z orga-

nizmu azotanu 2-etyloheksylu i jego metabolitow.
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MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Mechanizm dziatania azotanu 2-etyloheksylu jest prawdopodobnie podobny do mechanizmu
dziatania nitrogliceryny i nitroglikolu. Zwigzki te dzialaja spazmolitycznie. Spazmolityczne
dziatanie objawia si¢ szeregiem zmian hemodynamicznych w uktadzie krazenia, w nastgp-
stwie rozszerzania naczyn wiencowych serca, tetnic obwodowych i tozyska zylnego. Do
zmian tych nalezy m.in. spadek ci$nienia tetniczego skurczowego krwi. Bole gtowy, charakte-
rystyczny skutek toksycznego dziatania 2-EHN, podobnie jak po dziataniu nitrogliceryny, sa
prawdopodobnie spowodowane rozszerzeniem naczyn krwiono$nych wewnatrzczaszkowych
(Starek 1995).

Istniejg rOwniez sugestie, ze przewlekte wchtanianie organicznych azotandw prowadzi
do hipoksemii, ktéra tgcznie z methemoglobinemia i dilatacjg naczyn wiencowych moze by¢
przyczyng zgonu (Starek 1995).

DZIALANIE LACZNE

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania tacznego azotanu 2-
-etyloheksylu z innymi zwigzkami chemicznymi.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

W dostepnym pismiennictwie nie ma danych z obserwacji ludzi lub zwierzat umozliwiajacych
ustalenie zaleznosci miedzy efektem toksycznym i wielko$cig narazenia na azotan 2-etyloheksylu.

NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM (DSB)

Istniejace wartosci NDS i DSB

W Polsce i na §wiecie nie ustalono warto$ci normatywow higienicznych dla azotanu 2-etyloheksylu.

W Associated Octel Company w Wielkiej Brytanii ustalono warto$¢ dopuszczalnego
stezenia 2-EHN wynoszaca 7,16 mg/m3 (1ppm). Stezenie to nie powinno powodowac u pracow-
nikdw bolu glowy, jezeli zwigzek utrzymuje si¢ w srodowisku pracy nie dluzej niz 15 min
(IUCLID 2000).

W Exxem Industries oraz w Ethyl Petroleum Aditives International w Wielkiej Bryta-
nii ustalono dopuszczalne st¢zenie w srodowisku pracy dla 2-EHN wynoszace 7,16 mg/m3
(1ppm), (IUCLID 2000).

Podstawy proponowanej wartosci NDS i DSB
Najwazniejszymi skutkami powtarzalnego lub przewleklego narazenia ludzi na azotan 2-ety-

loheksylu sa: bole i zawroty glowy, bol w klatce piersiowej, kotatanie serca i nudnosci. Poda-
ny szczurom dozylnie 2-EHN powodowal spadek ci$nienia skurczowego i rozkurczowego
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krwi. Mechanizm dziatania zwigzku jest prawdopodobnie podobny do mechanizmu dziatania
nitrogliceryny i nitroglikolu.

Istniejgce dane, pochodzace zaréwno z badan na ludziach, jak i na zwierzetach, nie
moga by¢ podstawg ustalenia warto$ci NDS azotanu 2-etyloheksylu, poniewaz nie mozna
okresli¢ zalezno$ci migdzy efektem toksycznym a wielko$cig narazenia.

Ze wzgledu na brak wyraznie okreslonego progu dziatania azotanu 2-etyloheksylu na
uktad krazenia i wystepujacych niepewnosci co do skutkéw zdrowotnych zwigzanych z nara-
zeniem przewleklym, proponuje si¢ przyjecie dla zwigzku wartosci najwyzszego dopuszczal-
nego stezenia (NDS) wynoszacej 3,5 mg/m3 oraz warto$ci najwyzszego dopuszczalnego ste-
zenia chwilowego (NDSCh) — ustalonej na podstawie praktycznej obserwacji w zaktadzie
pracy w Associated Octel Company w Wielkiej Brytanii, wynoszacej 7 mg/m®. Stezenie to
nie powinno powodowa¢ u pracownikow bolu gtowy, jezeli zwigzek utrzymuje si¢ w §rodo-
wisku pracy nie dtuzej niz 15 min.

Wartos¢ NDS obliczono jako potowe wartosci NDSCh:

NDS = NDSCh/2 = 7 mg/m*/2 = 3,5 mg/m®.
Nie ma podstaw do ustalenia wartosci dopuszczalnego stezenia biologicznego (DSB)
azotanu 2-etyloheksylu.
ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE ORAZ PRZECIWWSKAZANIA DO ZATRUDNIENIA
dr med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

90-950 £odz
ul. sw. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogodlne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad krazenia.
Badanie pomocnicze: badanie EKG.

Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem uwagi na uktad krazenia.
Badania pomocnicze: badanie EKG.

Czestotliwos¢ badan okresowych: corocznie lub co 2 lata.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad krazenia. Badania pomocnicze: ba-
danie EKG.
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Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin
nastepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidtowej oceny stanu zdrowia
pracownika czy osoby przyjmowanej do pracy.

Narzady (uklady) krytyczne

Uktad krazenia.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Niedocisnienie t¢tnicze, kardiomiopatia przerostowa, zaciskajace zapalenie osierdzia, choroby
przebiegajace z nadci$nieniem plucnym oraz jaskra (z zamykajacym si¢ katem przesaczania).

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatoéw do pracy. O przeciwwskazaniach
podczas trwania zatrudnienia powinien decydowa¢ lekarz sprawujacy opieke profilaktyczna,
biorgc pod uwage wielko$¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz oceng stopienia zaa-
wansowania i dynamik¢ zmian chorobowych.
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MALGORZATA GOLOFIT-SZYMCZAK
2-Ethylhexyl nitrate
Abstract

2-Ethylhexyl nitrate (2-EHN) is a clear, pale yellow liquid with a characteristic hydrocarbon odour. 2-EHN is
mainly used in the petrochemical industry to increase the cetane number and the hexadecane value of diesel oil.
The major routes for occupational exposure to 2-EHN are dermal and inhalation.

The effects of 2-EHN on human, after repeated or chronic exposure, are headache or dizziness, chest discomfort
or palpitations or nausea. The DLg, value, following oral administration in a rat, is 2000 mg/kg for 9640 mg/kg
body weight and 4820 mg/kg after dermal treatment. The value of CLx, for a rat exposed for 4 hours is
14000 mg/m®. No mutagenic effects have been found in relevant experimental studies. There are no scientific
data indicating carcinogenic and teratogenic toxicity of 2-EHN. The Expert Group has established a TLV value
for 2-ethylhexyl nitrate of 3.5 mg/m® and a STEL value of 7 mg/m®.
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