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Kobalt i jego zwigzki

nieorganiczne -
w przeliczeniu na Co

Dokumentacja dopuszczalnych
wielkoSci narazenia zawodowego!

NDS: 0,02 mg/m?3

NDSCh: -

NDSP: -

DSB: 15 pg Co/1 moczu; 1 pg Co/l krwi. Prébki moczu i
probki krwi powinny byé pobrane pod koniec ostatniej
zmiany roboczej w tygodniu

I - substancja o dziataniu draznigcym

A - substancja o dziataniu uczulajacym

Ft - substancja dziata toksycznie na ptod

Rakotw. - kategorie rakotworczosci zwiazkéw nalezy ustali¢
na podstawie wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich
klasyfikacja i oznakowaniem (dichlorek kobaltu - Rakotw.
Kat. 2; R49; siarczan(VI) kobaltu - Rakotw. Kat. 2; R49)

Data zatwierdzenia przez Zesp6t Ekspertow: 21.06.2007
Weryfikacja: luty 2008

Data przekazania przez Komisje ds. NDSiNDN do ponownego
rozpatrzenia: 20.03.2008

Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 3.03.2010

Stowa kluczowe: kobealt, toksycznos¢, narazenie zawodowe, NDS.
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W wiekszosci zwigzkéw kobalt (Co) wystepuje na II lub III stopniu wartosciowosci. Zwigzki kobal-
tu(Ill) reaguja z ré6znymi kwasami, tworzac sole, podczas gdy kobalt(Il) jest mniej reaktywny. Pierwia-

! Wartos¢ NDS i DSB kobaltu i jego zwiazkoéw nieorganicznych zostaty przedtozone w 2010 r. (wniosek nr 76)
ministrowi pracy i polityki spolecznej w celu wprowadzenia zmian do wykazu warto$ci najwyzszych
dopuszczalnych stezen i natezen czynnikoéw szkodliwych dla zdrowia w $rodowisku pracy w zataczniku
nr 1. rozporzadzenia ministra pracy i polityki spoteczne;j.

Metoda oznaczania kobaltu i jego zwiazkdéw nieorganicznych w powietrzu na stanowiskach pracy jest zawarta
w normie PN-Z-04291:2003, a takze zostala opublikowana w kwartalniku ,,Podstawy i Metody Oceny

Srodowiska Pracy” 20110, nr 1(63).
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stek ten wystepuje w organizmach zywych i jest zaliczany do mikroelementéw oraz jest sktadnikiem
witaminy Bi,. Kobalt jest stosowany jako skladnik stopéw stali szybkotnacych (stopy zawierajace 45 +
50% kobaltu i 25 + 30% chromu), stopéw magnetycznie twardych, twardych stopéw narzedziowych itp.
Zwiazki kobaltu sg stosowane do produkcji farb (blekit Thenarda, smalta) i lakieréw w przemystach
szklarskim i ceramicznym.

W warunkach przemyslowych wystepuje gtéwnie narazenie na kobalt w postaci dymoéw i pylow. Sza-
cuje sie, ze obecnie w Polsce narazonych na kobalt i jego zwigzki jest okoto 5000 oséb. W 2000 r. w jed-
nym z zakladéw wojewddztwa Slaskiego stwierdzono narazenie pracownikéw na ponadnormatywne
stezenie kobaltu metalicznego (dymy, pyty). Narazonych bylo 20 oséb zatrudnionych przy produkcji
gotowych wyrobéw metalowych (z wyjatkiem maszyn i innych urzadzeri). Natomiast wg danych
Gloéwnej Inspekcji Sanitarnej w 2007 r. nie bylo przekroczent wartosci NDS (0,05 mg/m?) kobaltu metalicz-
nego (dymy i pyly).

Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie dotyczacych ostrych zatru¢ kobaltem u ludzi. Zatrucia
przewlekle niezawodowe spowodowane spozyciem duzej ilosci piwa z dodatkiem siarczanu kobaltu
spowodowaly uszkodzenie mieénia sercowego, zwiekszenie liczby czerwonych krwinek (czerwienica) i
zaburzenie metabolizmu tarczycy. U ludzi narazonych na kobalt drogg inhalacyjng i dermalng obserwowa-
no alergie i stabe dzialanie draznigce. Ukladem krytycznym dzialania kobaltu jest uklad oddechowy, w
ktérym najczesciej obserwowano zmiany o typie astmatycznym i podiozu alergicznym, a takze zmiany
czynnosciowe polegajace na uposledzeniu wydolnosci oddechowe;j.

Na podstawie wynikéw badari toksycznosci ostrej kobalt i jego zwiazki nieorganiczne mozna zaklasy-
fikowaé do czynnikéw toksycznych lub szkodliwych. W badaniach przewleklych gtéwne skutki dzia-
tania toksycznego kobaltu dotyczyty zmian zapalnych i martwiczych nablonka drég oddechowych, a w
wiekszych dawkach zmian zwléknieniowych dolnych partii ukladu oddechowego. W badaniach
wplywu na rozrodczosé kobalt wykazywatl dziatanie fetotoksyczne. Badania NTP wykazaly dzialanie
rakotworcze siarczanu kobaltu u myszy i szczuréw. IARC zaklasyfikowal kobalt i jego zwigzki nie-
organiczne do grupy 2B (zwiazki o udowodnionym dzialaniu rakotwoérczym na zwierzeta i nieudo-
wodnionym dziataniu rakotwoérczym na ludzi).

Do ustalenia wartosci NDS dla kobaltu i jego zwigzkéw nieorganicznych za skutek krytyczny przyjeto
zmiany astmatyczne w ukladzie oddechowym o podiozu alergicznym, ktére manifestowaly sie kasz-
lem, $wiszczacym oddechem oraz sptyceniem oddechu. Zespét tych objawéw okreéla sie jako ,hard
metal asthma”. Wiekszosé opisywanych przypadkéw astmy byto zwiazanych z narazeniem na kobalt w
przemysle metali ciezkich. U kilku pacjentéw z objawami “hard metal asthma” w badaniach immunolo-
gicznych wykazano obecnos¢ specyficznych przeciwcial i/lub pozytywny wynik testu transformacji
limfocytéw. Badania te dotyczyly os6b narazonych zaréwno na sole kobaltu, jak i metal oraz proszek
metalu.

Narazenie na pyly kobaltu u pracownikéw przemystu metali ciezkich (produkcja metali) oraz w rafine-
riach (produkcja kobaltu) wywoltywalo zmiany czynnosciowe w drogach oddechowych polegajace na
uposledzeniu wydolnoéci oddechowej. Dzialanie kobaltu na inne narzady i uklady, a w szczegdlnosci
na skore, uklad krazenia, krew oraz tarczyce wystepowato po znacznie wigkszych dawkach lub steze-
niach zwigzku. Z tego wzgledu skutki te pominieto przy ustalaniu wartoséci dopuszczalnego stezenia
kobaltu w powietrzu na stanowiskach pracy.

Za postawe do wyznaczenia wartoéci NDS kobaltu i jego zwiazkéw nieorganicznych przyjeto wyniki
badania przeprowadzonego w Finlandii wéréd pracownikéw zatrudnionych przy produkgcji kobal-
tu. Na podstawie wynikéw badan stwierdzono, ze ryzyko astmy wzrastato 5-krotnie u pracowni-
kéw narazonych na siarczan kobaltu o stezeniu 0,1 mg/m?3 (w przeliczeniu na kobalt). U pracowni-
kéw narazonych na aerozol siarczanu kobaltu o stezeniach < 0,1 mg/m? przez 6 + 8 lat nie wykazano
wzrostu ryzyka przewleklego zapalenia oskrzeli.

Stezenie kobaltu wynoszace 0,1 mg/m? przyjeto za wartoé¢ LOAEL i przy zastosowaniu odpowiednich
wspodlczynnikéw niepewnosci zaproponowano wartos¢ NDS réwng 0,02 mg/m? zaréwno dla kobaltu,
jak ijego zwigzkéw nieorganicznych z uwzglednieniem narazenia na pyly zawierajace kobalt. Wartosc¢
normatywu higienicznego na tym samym poziomie przyjeto w ACGIH i w Holandii. Mniejsza wartos¢
normatywna kobaltu wynoszaca 0,01 mg/m? przyjeto w Danii. W Niemczech, ze wzgledu na udowod-
nione dzialanie rakotwoércze kobaltu u zwierzat doswiadczalnych, nie ustalono dla kobaltu wartosci
MAK (grupa 3A). Nie bylo takze wystarczajacych danych do zaproponowania wartosci najwyzszego
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dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh) kobaltu. Zaproponowano natomiast przyjecie wartosci
dopuszczalnego stezenia w materiale biologicznym (DSB) dla stezeri kobaltu w moczu 15 pg/1 moczu
(ug/g kreatyniny) i we krwi 1 ug/l. Przyjeto takze, ze normatyw nalezy oznaczy¢ literami: ,I” - sub-
stancja o dzialaniu draznigcym; ,A” - substancja o dzialaniu uczulajagcym, ,Ft” - substancja dziala
toksycznie na pléd oraz ,Rakotw.” - kategorie rakotwoérczosci zwigzkéw nalezy ustali¢ na podstawie
wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacja i oznakowaniem, np. dichlorek kobaltu -
Rakotw. Kat. 2; R49; siarczan(VI) kobaltu - Rakotw. Kat. 2; R49.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]JI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji

Ogolna charakterystyka kobaltu (Co),(WHO 2006; HSDB 2007):

—nazwa chemiczna kobalt

—symbol chemiczny Co

—nazwa CAS Cobalt

—numer CAS 7440-48-4

—numer RTECS GF8750000

— numer indeksowy 027-001-00-9

—numer WE 231-158-0

— synonimy: cobalt; aquacat; cobalt-metallic; cobalt —59; NCI-

C60311; super-cobalt; C.I. 77320.

Kobalt to stosunkowo rzadki metal, stanowiacy okoto 0,001% skorupy ziemskiej. Pierwiastek
0 liczbie atomowej 27 umieszczony w grupie VIII tablicy okresowej (zelazowce). Jest srebrnobia-
tym metalem z niebieskawoszarym potyskiem. Kobalt istnieje w dwu alotropowych formach, sze-
sciokatnej formie alfa, ktora przeksztatca si¢ do formy beta (sze$ciennej) w temperaturze powyzej
417 °C. W temperaturze pokojowej, szesciokatna forma jest bardziej stata niz sze$cienna forma,
jednak obie formy moga istnie¢ w temperaturze pokojowe;.

Kobalt wystepuje na 1., 2., 3., 4. albo 5. stopniu utlenienia. W wigkszo$ci zwiazkow kobalt
wystepuje na 2. albo 3. stopniu utlenienia; stopnie utlenienia 4. i 5. wystepuja rzadko. Zwiazki
kobaltu(111) (Co*®) reaguja z réznymi kwasami, tworzac sole, podczas gdy forma (Co*?) jest niere-
aktywna.

Metaliczny kobalt jest nierozpuszczalny w wodzie, a rozpuszczalny w kwasach (np. kwasie
azotowym). Kobalt ulega wolnej korozji pod wptywem kwasu solnego lub zimnego kwasu siar-
kowego. Tworzy trzy nierozpuszczalne w wodzie tlenki CoO, C0,0; oraz Co30,.

Do najwazniejszych zwiazkow kobaltu naleza: oliwkowy tlenek kobaltu(ll) (dawniej kobal-
tawy) CoO, rézowy wodorotlenek kobaltu(IT) Co(OH),, sole kobaltu(ll) rozpuszczalne w wodzie:
chlorek CoCl, - 6H,0, azotan(V) Co(NO3), - 6H,0 i siarczan(VI) CoSO, - 7H,0. Nierozpuszczalny
w wodzie, liliowy weglan CoCOj3; - 6H,0. Czarny tlenek kobaltu(ll, 111) CozO, jest analogonem
magnetytu. Mniej trwate sole kobaltu(Ill), np. fluorek kobaltu CoF3, alun kobaltowo-amonowy
(NH4)2SO4 - Coy(SOy)s - 24H,0, trwate zwiazki kompleksowe kobaltu(Ill), jak np. tzw. kobaltiaki
(zwiazki z kationem [Co(NH3)e]*" i ich pochodne). Wielordzeniowe karbonylki kobaltu Co,(CO)g,
C0s(CO)1, (silnie toksyczne).

Kobalt wystgpuje w organizmach zywych i jest zaliczany do mikroelementow, jest rowniez
sktadnikiem witaminy Bi,.

Klasyfikacjg kobaltu i jego niektorych zwiazkow nieorganicznych, zgodnie z tabela 3.2. zataczni-
ka VI do rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady WE nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r.
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w sprawie klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji i mieszanin, zmieniajacego i uchyla-
jacego dyrektywy 67/548/EWG 1 1999/45/WE oraz zmieniajacego rozporzadzenie (WE) nr
1907/2006 (zwane rozporzadzeniem CLP), (Dz.Urz. UE z dnia 31 grudnia 2008 r., nr L 353), za-

mieszczono w tabeli 1. oraz przedstawiono na rysunku 1.

Tabela 1.

Klasyfikacja i oznakowanie kobaltu (Co) i jego niektérych zwiazkéw nieorganicznych zgodnie z
rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady WE nr 1272/2008 (Dz.Urz. WE L 353)

Numer Mlqdzynarl‘)df’wa Numer | Numer | e cowanie | Stezenia | Uwagi
indeksowy terminologia WE CAS Klasyfikacja | Oznakowanie graniczne
chemiczna
027-001- | cobalt 231- 7440- R42/43 Xn
-00-9 kobalt -158-0 | 48-4 R53 R: 42/43-53
S: (2-)22-24-
-37-61
027-002- | cobalt oxide 215- 1307- Xn; R22 Xn; N
-00-4 tlenek kobaltu(ll) | -154-6 | 96-6 R43 R: 22-43-
N; R50-53 50/53
S: (2-)24-37-
-60-61
027-003- | cobalt sulphide 215- 1317- R43 Xi; N
-00-X siarczek kobal- -273-3 | 42-6 N; R50-53 R: 43-50/53
tu(ll) S: (2-)24-37-
-60-61
027-004- | cobalt dichloride | 231- 7646- Carc.Cat. 2; | T; N Carc. Cat. E
-00-5 dichlorek kobal- | -589-4 | 79-9 R49 R: 49-22- 2; R49: 1
tu Xn; R22 -42/43-50/53 | C>0,01%
R42/43 S:(2-)22-53- | Xn; R22: C
N; R50-53 -45-60-61 >25%
027-005- | cobalt sulphate 233- 10124- Carc.Cat.2; | T; N Carc. Cat. E
-00-0 siarczan(VI) -334-2 | 43-3 R49 R: 49-22- 2; R49: 1
kobaltu Xn; R22 -42/43-50/53 | C>0,01%
R42/43 S: (2-)22-53-
N; R50-53 -45-60-61
Objasnienia:

— T — produkt toksyczny
— Xn — produkt szkodliwy
— N — produkt niebezpieczny dla srodowiska
— R22 — dziata szkodliwie po potknigciu

— R43 — moze powodowac uczulenie w kontakcie ze skora

— R49 — moze powodowac raka w nastgpstwie narazenia droga oddechowa

— R42/43 — moze powodowac uczulenie w przypadku narazenia droga oddechowa oraz w przypadku kontaktu ze skora

— R53 — moze powodowa¢ dtugo utrzymujace si¢ niekorzystne zmiany w srodowisku wodnym

— R50/53 — dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne; moze powodowa¢ dlugo utrzymujace si¢ niekorzystne zmia-
ny w Srodowisku wodnym.

UwagakE (tabela 3.2.) :

Substancjom majacym szczegdlny wptyw na ludzkie zdrowie (patrz rozdziat 4. zalacznika VI Dyrektywy 67/548/EWG),
ktore sa zaklasyfikowane jako rakotworcze, mutagenne i/lub dziatajace szkodliwie na rozrodczos¢ w kategoriach 1. lub
2., przypisano Uwagg E, jesli sa one takze zaklasyfikowane jako bardzo toksyczne (T+), toksyczne (T) lub szkodliwe
(Xn). W przypadku tych substancji zwroty: R20, R21, R22, R23, R24, R25, R26, R27, R28, R39, R68 (szkodliwy), R48
i R65 oraz zawierajace je zwroty faczone poprzedza si¢ wyrazem ,,rOwniez”.

Uwagal:

Podane stgzenie lub — w przypadku nieobecnosci takiego stgzenia — ogdlnie st¢zenia w niniejszym rozporzadzeniu (tabe-
la 3.1.) lub ogélne stezenia w dyrektywie 1999/45/WE (tabela 3.2.), stanowia procenty wagowe pierwiastka metaliczne-
go, obliczone w stosunku do catkowitej masy mieszaniny. Zharmonizowang klasyfikacje oraz oznakowanie dla kobaltu
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— zgodnie z tabela 3.1. zatacznika VI do rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady WE nr 1272/2008 z
dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie Klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji i mieszanin, zmieniajacego i
uchylajacego dyrektywy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz zmieniajacego rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz.Urz.
WE L 353 z dnia 31 grudnia 2008 r., 1-1355 ze zm.), a dla pozostatych zwiazkow nieorganicznych kobaltu zgodnie z
rozporzadzeniem Komisji (WE) nr 790/2009 z dnia 10 sierpnia 2009 r. dostosowujace do postgpu naukowo-
technicznego rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie
klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji i mieszanin (Dz.Urz. WE L 235 z dnia 5 wrzesnia 2009 r., 1-439) —
przedstawiono w tabeli 2.

Tabela 2.

Zharmonizowana klasyfikacja

i oznakowanie kobaltu (Co)
nieorganicznych zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady WE nr 1272/2008
(Dz.Urz. WE L 353)

i jego niektérych zwigzkow

Klasyfikacja Oznakowanie
kody
Miedzyna- ZWro- vod Specyficzne
Numer rodowa tow ; ody stezenia
indekso-|  termi- Numer| NUMer | - yjasa zagroze- | wska- Elk(;[o%ram, ZWrotow graﬁiczne i | Uwagi
. WE CAS i ; ody haset .
wy nologia niai kod__y ZUja- ostrzegaw- WskaZUJq-_ wspolczyn-
chemiczna kategorii cych czych cych rodzaj|  niki ,M”
rodzaj zagrozenia
zagro-
zenia
027-001- cobalt 231- 7440- | Resp. Sens. 1 H334 GHS08 H334
-00-9 -158- | -48-4 Skin Sens. 1 H317 Dgr H317
0 Aquatic H413 H413
Chronic 4
027-002- cobalt 215- 1307- | Acute Tox. 4 (") | H302 GHSO07 H302 M =10
-00-4 oxide -154-6 | -96-6 Skin Sens. 1 H317 GHS09 H317
Aquatic Acute 1 | H400 Wng H410
Aquatic H410
Chronic 1
027-003- cobalt 215- | 1317- | Skin Sens. 1 H317 | GHS07 H317 M =10
-00-X sulphide -273-3 | -42-6 Aquatic Acute 1 | H400 GHS09 H410
Aquatic H410 Wng
Chronic 1
027-004-| cobalt 231- 7646- Carc. 1B H350i GHSO08 H350i Carc. 1B; 1
-00-5 dichloride | -589-4 | -79-9 Muta. 2 H341 GHSO07 H341 H350i:
Repr. 1B H360 GHS09 H360F™ | C>0,01%
Acute Tox. 4~ F™ Dgr H302 M =10
Resp. Sens. 1 H302 H334
Skin Sens. 1 H334 H317
Aquatic Acute 1 | H317 H410
Aquatic H400
Chronic 1 H410
027-005- cobalt 233- 10124- | Carc. 1B H350i GHS08 H350i Carc. 1B; 1
-00-0 sulphate -334-2 | -43-3 Muta. 2 H341 GHSO07 H341 H350i:
Repr. 1B H360 GHS09 H360F™ | C>0,01%
Acute Tox. 4~ [ Dgr H302 M =10
Resp. Sens. 1 H302 H334
Skin Sens. 1 H334 H317
Aquatic Acute 1 | H317 H410
Aquatic H400
Chronic 1 H410
Objasnienia:

— Resp. Sens. 1 — dziatanie uczulajace na drogi oddechowe, kategoria zagrozenia 1.
— H334 — moze powodowac¢ objawy alergii lub astmy, lub trudnosci w oddychaniu w nastepstwie wdychania

— Skin Sens. 1 — dziatanie uczulajace na skore, kategoria zagrozenia 1.

— H317 — moze powodowa¢ reakcjg alergiczng skory
— Aquatic chronic 4 — stwarzaja zagrozenie dla srodowiska wodnego, kategoria zagrozenia 4.

— H413 — moze powodowac¢ dtugotrwate szkodliwe skutki dla organizméw wodnych
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— Acute Tox. 4 — toksycznos¢ ostra (droga pokarmowa), kategoria zagrozenia 4.

— H302 — dziata szkodliwie po potknigciu

— Aquatic acute 1 — stwarza zagrozenie dla $rodowiska wodnego — zagrozenie ostre, kategoria 1.

— H400 — dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne

— Aquatic chronic 1 — stwarza zagrozenie dla §rodowiska wodnego — zagrozenie przewlekle, kategoria 1.

— H410 — dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne, powodujac dtugotrwate zmiany

— Carc. 1.B — rakotworczo$¢, kategoria zagrozen 1.B

— H350i — wdychanie moze spowodowac raka

— Muta. 2 — dziatanie mutagenne na komorki rozrodcze, kategoria zagrozen 2.

— H341 — podejrzewa sig, ze powoduje wady genetyczne <poda¢ drogg narazenia, jezeli definitywnie udowodniono, ze
inna droga narazenia nie powoduje zagrozenia >.

— Repr. 1.B — dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢, kategoria zagrozen 1.B

— H360F — moze dziata¢ szkodliwie na ptodnosc.

— wspolczynnik ,,M” oznacza wspotczynnik stosowany w odniesieniu do stezen substancji zaklasyfikowanej jako stwa-
rzajaca zagrozenie dla srodowiska wodnego, narazenie przewlekte kategoria 1. lub narazenie ostre kategoria 1., wyko-
rzystywany do klasyfikacji mieszaniny, w ktorej wystepuje dana substancja, metoda obliczeniowa.

Wspotczynniki M dla substancji zaklasyfikowanych jako stwarzajace zagrozenie dla srodowiska wodnego narazenie
ostre kategoria 1. lub narazenie przewlekle kategoria 1. sg ustalane przez producentéw, importeréw i dalszych uzyt-
kownikow.

— kody haset ostrzegawczych ,,Dgr” dla ,,niebezpieczenstwo” lub ,,Wng” dla ,,uwaga”.

GHSO07 GHS08 GHS09

Rys. 1. Kod hasta ostrzegawczego: ,,Niebezpieczenstwo”. Piktogramy okre§lone w rozporzadzeniu WE
nr 1272/2008 (CLP) maja czarny symbol na biatym tle z czerwonym obramowaniem, na tyle szerokim, aby
byto wyraznie widoczne

Wlasciwosci fizykochemiczne

Whasciwosci fizykochemiczne kobaltu (Co) (The Marck... 1996; ATSDR 2004; Cheminfo 2004):
— postac 1 wyglad:

- kobalt metaliczny szary, twardy, magnetyczny, plastyczny i ciagliwy metal
- dymy i pyty kobaltu czarny osad lub dobrze rozpraszajace si¢ w powietrzu
czastki

— masa czasteczkowa 58,9

— temperatura topnienia 1493 °C

— temperatura wrzenia 2870 °C

— magnetyczny do 1150 °C

— gestoscé 8,92 g/cm?

— rozpuszczalno$¢ w wodzie praktycznie nierozpuszczalny

—rozpuszczalny w: kwasie azotowym, kwasie fluorowodorowym, kwasie

siarkowym i kwasie solnym.

Wiasciwosci fizykochemiczne kobaltu i wybranych zwiazkéw kobaltu przedstawiono w tabeli 3.
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Tabela 3.
Wiasciwosci fizykochemiczne kobaltu (Co) i wybranych jego zwiazkéw (ICPS 2006)

Numer Wzor Masa Tempe- | Tempe- Klasyfikacja
Zwiazek CAS | czasteczko czastecz- | Gestosé ratura ratura Rozpuszczalnosé e
CZAStecZKOWY |y owa topnienia | wrzenia )
Kobalt 7440- Co 58,93 8,9 g/cm3 1493 °C 2870 °C | nierozpuszczalny w Xn; R42/43;
-48-4 wodzie R53
Octan 71-48- | Co(CH5CO,), | 177,03 brak brak brak | w wodzie; 2,1 /100 g brak danych
kobaltu(ll) -7 danych danych danych | metanolu
Octan 6147- | Co(CH,CO,), | 2491 |1,7 g/em® 140°C brak dobrze rozpuszczalny brak danych
kobaltu(ll) | -53-1 4H,0 danych | w wodzie
cztero-
uwodniony
Octan 917- | Co(CH3COy)3| 236,07 brak rozpad - rozpuszczalny w wo- brak danych
kobaltu(ll) | -69-1 danych w temp. dzie, alkoholu i kwasie
100°C octowym
Weglan 513- CocO 118,94 brak brak brak | 0,18/100 g wody brak danych
kobaltu(ll) | -79-1 0%-0s danych | danych | danych
341,9 |1,7 glem® 51°C rozpad w | nierozpuszczalny w brak danych
Eagblonyl 1%%10' C0,(CO)s temp. | wodzie; rozpuszczalny
obaltu(ll) | -68-1 52°C  |weterze
129,84 |34g/lcm®| 724°C 1049 °C | 450 g/l wody; 544 g/l | Rakotw. Kat.2;
Chlorek 7646- CoCl etanolu; 86 g/l acetonu | R49; Xn; R22;
kobaltu(ll) | -79-9 0%l RA42/43; N;
R50-53
Wodoro- 21041 Co(OH), 92,95 brak brak brak | 0,0032 g/l wody brak danych
tlenek 93 0' danych danych danych
kobaltu(ll) | ™"
Mezoporfi- 21158 C34H3.CoN,O,| 621,2 brak brak brak brak danych brak danych
ryna kobal- ; danych danych danych
-51-0
tu(ll)
Naftenian |61789- |Co(CyH1002),| 4070 [09g/cm®| 140°C brak nierozpuszczalny w brak danych
kobaltu(ll) | -51-3 danych | wodzie
Azotan 10141-| Co(NO3), 182,96 (2,49 g/cm®| rozpad w - rozpuszczalny w wo- brak danych
kobaltu(ll) | -05-6 temp. dzie (133,8 g/l), etano-
100+ 105°C lu i acetonie
Azotan 10026- | Co(NO3),- 291,03 |1,88 g/cm?® 55°C rozpad w | 133,8 g/100 ml wody brak danych
kobaltu(ll) | -22-9 6H,0 temp. |wtemp.0°C
szescio- 74°C
uwodniony
Tlenek 1307- CoO 74,93 5,7+ 1935 °C brak nierozpuszczalny w Xn; R22; R43;
kobaltu(ll) | -96-6 6,7 g/cm® danych | wodzie N; R50-53
Tlenek 1308- C0,0; 165,86 | 5,2 g/lcm®| rozpad w - nierozpuszczalny brak danych
kobaltu(ll1) | -04-9 temp. 895 °C
Tlenek 1308 Co30,4 250,80 brak |-O, w temp. - nierozpuszczalny brak danych
kobaltu(ll, 06 1 danych 900 +
1) had 950°C
Siarczan 10124- CoSO, 154,99 (3,71 g/lem®| rozpad w - 36,2 g/100 ml wody w | Rakotw. Kat.2;
kobaltu(ll) | -43-3 temp. temp. 20 °C R49; Xn; R22;
735°C R42/43; N;
R50-53
Siarczan 10026-| CoSO, - 2811 |[1,95g/cm®| 96,8°C 420°C |60,4 g/100 ml wody w | brak danych
kobaltu(ll) | -24-1 7H,0 temp. 3°C
siedmio-
uwodniony
Siarczek 1317- CoS 91,0 55 g/cm3 >1116°C brak nierozpuszczalny w R43; N;
kobaltu(ll) | -42-6 danych | wodzie R50-53

53




Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe (ACGIH 2004; ICPS 2005)

Kobalt (Co) wystepuje w skorupie ziemskiej w nieznacznych ilo$ciach, gtéwnie w zwiazkach z
arsenem i siarka. Najwazniejszymi mineratami (rudami) kobaltu sa: linneit, smaltyn i kobaltyn,
ktore wystepuja najczgsciej w ztozach miedzi, srebra, bizmutu i uranu. Kobalt otrzymuje si¢ z rud
lub odpadow otrzymanych podczas przerobki innych metali (glownie miedzi, niklu i manganu)
zawierajacych domieszki tego metalu.

Najwigksze ztoza rud znajduja sig:

- w Kongo i Zambii (ztoza miedziowo-kobaltowe)

- w Australii, Kanadzie, Finlandii i Rosji (rudy siarczkoéw niklu)

- na Kubie, w Nowej Kaledonii, Australii i Rosji (ztoza rud tlenku niklu).

Po wzbogaceniu rudy kobalt oddziela si¢ od pozostatych metali i nastgpnie wytraca si¢ w po-
staci wodorotlenku, po ktorego prazeniu uzyskuje si¢ tlenek. Kobalt otrzymuje si¢ przez redukcjg
tlenku kobaltu weglem, wodorem lub tlenkiem wegla. Czysty kobalt otrzymany w postaci proszku
moze by¢ spiekany w atmosferze wodoru, kuty i wyciagany w druty. Elektrolityczny zawiera zwykle
99,2% Co i 0,7% Ni. Swiatowa roczna produkcja kobaltu jest oceniana na okoto 40 000 ton.

Kobalt jest stosowany jako sktadnik stopdw stali szybkotnacych (stopy zawierajace 45 + 50%
kobaltu i 25 + 30% chromu), stopdw magnetycznie twardych (alniko), twardych stopéw narzg-
dziowych (stellitow zawierajacych 60 + 65% Co) stuzacych do produkcji zaworow i pierscieni
silnikdw lotniczych, samochodowych, parowych itp., weglikow spiekanych i stopéw odpornych na
korozje (zarowytrzymatych). Kobalt stosuje si¢ rowniez do wyrobu drutéw elektrycznych grzej-
nych oraz taSm do piecow elektrycznych.

Zwiazki kobaltu sa stosowane do produkgcji farb (btekit Thenarda, smalta) i lakierow w prze-
mystach szklarskim i ceramicznym. Ponad 40% z nieorganicznych zwiazkow kobaltu stosuje sig w
katalizie. Wigkszo$¢ katalizatorow kobaltowych jest wykorzystywana do odwadniania/odsiarczania w
przemysle petrochemicznym, produkcji kwasu tereftalowego i dimetylotereftalowego oraz pro-
dukcji aldehydow. Zwiazki kobaltu uzywane gtownie jako katalizatory to: octan kobaltu(IIl), bro-
mek kobaltu(Il), weglan, manganian, szczawian i siarczek, karbonyl kobaltu i naftenian kobaltu.
Weglan kobaltu i chromian sa gtéwnie uzywane jako pigmenty. Octan kobaltu(Il), linoleinian,
naftenian, azotan, oleinian i stearynian sa gldwnie uzywane jako osuszacze. Coraz wigksze zna-
czenie ma zastosowanie kobaltu jako sktadnika baterii (akumlatoréw) Ni/Cd, Ni-wodorkowych
oraz litowo-jonowych (LiCoOy).

W 2002 r. zuzycie kobaltu ogétem w Stanach Zjednoczonych Ameryki wyniosto 7930 t, z wyraz-
ng tendencja wzrostowa.

Narazenie na kobalt w warunkach przemystowych wystepuje glownie w postaci dymow i pytow,
ktore sa wchtaniane droga oddechowa i wywotuja gléwnie zatrucia przewlekte. Stezenia kobaltu w
powietrzu w warunkach narazenia zawodowego wahaja si¢ od 0,01 do 1,7 mg/m® (IARC 1991; Bar-
celoux 1999). Szacuje sig, ze obecnie w Polsce narazonych na kobalt i jego zwiazki jest prawie
5000 oséb. W 2000 r. w jednym z zakltadow wojewodztwa §laskiego stwierdzono narazenie pra-
cownikow na kobalt o ponadnormatywnym stgzeniu (dymy, pyty). Narazonych bylo dwadziescia
0s0b zatrudnionych przy produkcji gotowych wyrobow metalowych (z wyjatkiem maszyn i innych
urzadzen), (Dawydzik i in. 2001). Natomiast wedtug danych Stacji Sanitarno-Epidemiologicznej w
Bydgoszczy w 2007 r. nie notowano przekroczen wartosci NDS (0,05 mg/m®) dla kobaltu meta-
licznego (dymy i pyty), (GIS 2007). W 2010 r. wedtug danych GIS trzy osoby zatrudnione przy
produkcji gotowych wyrobow metalowych (25 dziat PKD) byly narazone na kobalt o ponadnor-
matywnych stgzeniach (GIS 2010).

Tyton zawiera okoto 0,3 + 2,3 ng kobaltu/g suchej masy, z czego okoto 0,5% jest obecne w dymie
papierosowym (Munita, Mazzilli 1986; Ostapczuk i in. 1987; Stebbins i in. 1992; Barceloux 1999).
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W tabeli 4. i 5. przedstawiono niepublikowane dane z Centralnego Rejestru Danych o Nara-
zeniu na Substancje, Preparaty, Czynniki i Procesy Technologiczne o Dzialaniu Rakotwdrczym
lub Mutagennym, opracowywanego przez Instytut Medycyny Pracy w Lodzi, odnosnie do dwoch
soli nieorganicznych kobaltu sklasyfikowanych jako rakotworcze kategorii 2. Na chlorek kobal-
tu(11) w latach 2005-2008 byto narazonych wigcej kobiet niz mgzczyzn i pracujacych glownie w labo-
ratoriach oraz przy produkcji barwnikow i w zaktadach farmaceutycznych.

Tabela 4.
Narazenie na chlorek kobaltu(IT) w latach 2005-2008
Lata Liczba zaktadow Liczba narazonych
0s0b
2005 43 342
2006 51 535
2007 60 536
2008 74 666

Na siarczan(VI) kobaltu(Il) byty takze narazone kobiety pracujace gldéwnie na stanowiskach
pracy w laboratoriach.

Tabela 5.
Narazenie na siarczan(VI) kobaltu(IT) w latach 2005-2008
Lata Liczba zaktadow Liczba narazonych
0sOb
2005 36 347
2006 43 285
2007 61 246
2008 58 481

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Toksyczno$¢ ostra

Prawie wszystkie informacje o szkodliwych skutkach zawodowego narazenia na pyty i dymy me-
talicznego kobaltu pochodza z zaktadow produkujacych twarde metale. Pierwsze doniesienia o
zwloknieniach w plucach robotnikow zatrudnionych w tego typu zaktadach pochodza z Niemiec,
gdzie w 1940 r. opublikowano pracg poswigcona temu zagadnieniu (NIOSH 1981). W niedtugim
czasie podobne obserwacje opublikowano w innych panstwach.

Do objawow klinicznych zatru¢ metalicznym kobaltem zalicza sig: kaszel, niewydolno$¢ od-
dechowa, przewlekte zapalenie oskrzeli i pluc. Znane sa takze przypadki: czerwienicy, zmian kardiolo-
gicznych, zaburzen pracy tarczycy i zmian skornych typu wyprysku kontaktowego (Barborik 1966;
1967); Kerfoot 1975; Rystedt, Fischer 1983; Fischer, Rystedt 1983; van Joost, van Everdingen 1982).

Obserwacje kliniczne. Toksyczno$¢ ostra na ludzi

W warunkach przemystowych nie obserwuje sie ostrych zatru¢ kobaltem i jego zwiazkami u ludzi.
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Obserwacje kliniczne. Toksyczno$é przewlekla na ludzi

Od potowy lat szescdziesiatych w browarach w Stanach Zjednoczonych, Kanadzie i Europie do-
dawano do piwa siarczan kobaltu jako stabilizator piany. U ludzi, ktorzy spozywali duze ilosci
piwa z dodatkiem siarczanu, kobaltu zaobserwowano rozwo6j kardiomiopatii (Morin, Daniel 1967;
Kesteloot i in. 1968; Aleksander 1969; 1972; Bonenfant i in. 1969; Sullivan i in. 1969; Morin i in.
1971). Narazenie na kobalt na poziomie od 0,04 do 0,14 mg/kg masy ciata na dzien przez kilka lat
(w przyblizeniu 4 do 15 litréw piwa dziennie) powodowato zejécia §miertelne. Przypadki nagte;
$mierci stanowily 18% z wszystkich zaobserwowanych (Aleksander 1972). W przyblizeniu 40 ~+
50% pacjentow, u ktorych zdiagnozowano chorobg migénia sercowego, zmarto w przeciagu kilku
lat od chwili postawienia diagnozy (Aleksander 1972). Mozliwe, ze rozwdj choroby migsnia ser-
cowego spowodowany spozyciem kobaltu byt wynikiem diety ubogobiatkowej oraz wptywu alko-
holu u 0s6b pijacych duze io$ci piwa. Choroba mig$nia sercowego wywolana przez kobalt zawarty
w piwie byta podobna do kardiomiopatii alkoholowej i choroby beri-beri, z ta r6znica, ze wysta-
pienie objawow byto nagle. Zdiagnozowani pacjenci mieli uszkodzona watrobe z cechami martwi-
cy centralnej czgsdci zrazika i podwyzszony poziom bilirubiny oraz enzyméw w surowicy.

Davis i Fields (1958) prowadzili badania z udziatem szesciu zdrowych ludzi w wieku 20 + 47 lat
narazonych droga pokarmowa na dawke 150 mg/dzien chlorku kobaltu przez 22 dni. U wszystkich
narazonych 0sob zaobserwowano czerwienice (policythemie). Liczba czerwonych krwinek zwigk-
szyta si¢ od 0,5 do 1,19 miliona w poréwnaniu do wartosci poczatkowej (od 16 do 20% wzrostu).
Nastapit rowniez wzrost poziomu hemoglobiny o0 6 + 11%.

Wigkszos¢ badan dotyczacych inhalacyjnego zawodowego narazenia na kobalt i i jego zwiaz-
ki dotyczy wystepowania zaburzen ze strony uktadu oddechowego.

U ludzi narazonych na kobalt droga inhalacyjna i dermalng obserwowano alergig¢ (Marcussen
1963; Valer i in. 1967; Dooms-Goossens i in. 1980; Bencko i in. 1983; Fischer, Rystedt 1983;
Alomar i in. 1985; Goh i in. 1986; Kanerva i in. 1988; Shirakawa i in. 1988; 1989). Alergia kon-
taktowa wystapita u 22 z 223 (9,9%) pielggniarek, u ktérych wykonano testy ptatkowe z zastoso-
waniem 1,0% chlorku kobaltu (Kie¢-Swierczyriska, Krecisz 2000), jak rowniez u 16 z 79 (20,3%) z
przebadanych dentystow (Kie¢ Swierczyriska, Krecisz 2002). Nielsen i in. (2000) przedstawili wyniki
badan, w ktorych codzienne powtarzane narazenie na wodne roztwory soli kobaltu nie spowodowato
egzemy u 0s6b uczulonych na kobalt. Autorzy sugerowali, Ze alergiczne wtasciwo$ci kobaltu ujawnia-
ja si¢ tylko w kontakcie z samym metalem, a nie jego solami, lecz Shirakawa i in. (1989) wykaza-
li, ze wdychanie aerozoli chlorku kobaltu moze powodowac atak astmy u 0sob uczulonych. Uczu-
lenie z objawami astmy bylo obserwowane u 0s6b narazanych na metaliczny kobalt o stezeniach
0,007 = 0,893 mg/m® po okresie narazenia siggajacym 3 lub wiecej lat (Shirakawa i in. 1988;
1989). Astme oskrzelowa opisywano u pracownikéw narazonych na rézne formy kobaltu, tj. nie
tylko u pracownikow narazonych na pyty metalu, lecz takze narazonych na czysty metal (Swennen
i in. 1993; Linna i in. 2003). U ludzi w surowicy krwi zostaty wyizolowane specyficzne dla kobal-
tu przeciwciata IgE i IgA (Bencko i in. 1983; Shirakawa i in. 1988; 1989).

W pracy opublikowanej przez Swennen i in. (1993) badaniom poddano 82 pracownikow za-
trudnionych w rafinerii kobaltu. Pracownicy byli narazeni na: sole kobaltu, tlenki i metaliczny
kobalt (pyty). U badanych os6b oznaczono: stgzenie kobaltu we krwi i w moczu, liczbg erytrocy-
tow oraz aktywno$¢ wybranych enzymow w surowicy krwi. Badano takze funkcjg tarczycy, ptuc
oraz reakcje dermalne. St¢zenia kobaltu we krwi i w moczu korelowaty ze st¢zeniem kobaltu oznaczo-
nym w powietrzu, ktore wynosito $rednio ($red. geometryczna) 0,125 mg/m® (0,001 + 7,7 mg/m®). W
zaleznosci od wielkosci narazenia wykazano znamienny statystycznie wzrost liczby osob, u ktorych
wystapity: objawy dusznosci, §wiszczacy oddech oraz takie zmiany skorne, jak egzema i rumien. Za-
obserwowano zalezno$¢ dawka-odpowiedz migdzy zmniejszeniem natgzonej objetosci wydechowej
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pierwszosekundowej (FEV;) a wielko$cia narazenia na kobalt oszacowana przez pomiar stezenia
kobaltu we krwi, w moczu lub w powietrzu.

Verougstraete i in. (2004) badali funkcj¢ ptuc wsérdd 122 pracownikéw zatrudnionych w fa-
bryce produkujacej kobalt przez 13 lat (w latach 1988-2001). U badanych osob wskaznik FEV,
ulegal zmniejszeniu wraz z czasem narazenia, lecz tylko u 0sob palacych papierosy.

Przekrojowe badania 194 pracownikow zatrudnionych przy szlifowaniu brylantow w 10
warsztatach w Belgii (grupa narazona) i 59 pracownikdéw zatrudnionych w tym przemysle, ale
nienarazonych (grupa kontrolna) przeprowadzit Nemery i in. (1992). Narazenie na kobalt droga
inhalacyjna u szlifierzy brylantow jest wynikiem stosowania kobaltu jako materiatu wchodzacego
w sktad dyskow do polerowania. Analiza probek powietrza wykazata obecno$¢ kobaltu z matymi
$ladami innych metali. Pracownicy objeci badaniem wypetniali kwestionariusze, podajac nastepu-
jace informacje: okres zatrudnienia, warunki pracy, historia choroby, objawy ze strony uktadu
oddechowego i palenie lub niepalenie papieroséw. Pobrano réwniez probki moczu od pracowni-
kéw 1 poddano je analizie w celu okreslenia poziomdéw kobaltu. Autorzy stwierdzili duza korelacje
miedzy poziomem kobaltu w moczu a stezeniem kobaltu w powietrzu. Pracownicy zostali podzie-
leni na trzy grupy, w zaleznosci od wielkosci narazenia: grupa kontrolna — $rednie stgzenie kobaltu
w probee z dozymetru indywidualnego 0,0004 + 0,0006 mg/m®, grupa o mniejszym narazeniu (a)
— odpowiednio 0,0053 £ 0,0032 mg/m® oraz grupa o wickszym narazeniu (b) — odpowiednio
0,0151+0,0117 mg/m>. Osoby z grupy (b) uskarzaly si¢ na dolegliwosci ze strony uktadu odde-
chowego w postaci podraznienia gardia, oczu, nosa oraz kaszlu. W grupie (a) odnotowano przy-
padki podraznienia drog oddechowych objawiajace si¢ odchrzakiwaniem czy odksztuszaniem
plwociny, jednak liczba tych przypadkéw byta podobna, jak w grupie kontrolnej. Funkcje pluc
oceniano na podstawie nastgpujacych parametrow: FVC (natgzona pojemno$¢ zyciowa), FEV,
MMEF (maksymalny usredniony przeptyw wydechowy miedzy wartosciami 75 i 25% FVC) i
$rednie wartosci PEFR (szczytowy przeptyw wydechowy zarejestrowany w trakcie badania mak-
symalnie natezonego wydechu). Wszystkie parametry okazaly si¢ znamiennie mniejsze w grupie
(b) narazonej w stosunku do grupy (a) oraz grupy kontrolnej (tab. 6.). Skutki narazenia byty bar-
dziej widoczne w grupie kobiet niz mezczyzn, chociaz rdéznice miedzy obiema pitciami nie byty
statystycznie znamienne. W grupie (a) autorzy nie odnotowali zmian w funkcji ptuc w poréwnaniu
do grupy kontrolnej. Procent oséb palacych byt jednakowy we wszystkich badanych grupach.
Sredni poziom narazenia w grupie (a) przyjeto za wartoé¢ NOAEL (0,0053 mg/m®).

Tabela 6.

Zmiany wybranych parametréw spirometrycznych pluc u oséb zatrudnionych przy szlifowaniu
diamentéw (Nemery i in. 1992).

Parametry spirometryczne Grupzﬁ I;osn;;olna ?nripio(g G(:,”fi,g;)
Megzczyzni/kobiety 46/13 93/9 73/19
FVC, ml:
— MQZeczyzni 5648 £ 936 5445 £ 754 5184 + 799%
— kobiety 4033 + 688 4018 + 627 3733 +592°
FEV,, ml:
— megzcezyzni 4644 + 803 4451 + 679 4191 £ 7128
— kobiety 3416 £ 634 3468 + 684 3123 £ 599°
FEV./FVC, %:
— megzcezyzni 82,3+5,7 81,9+6,5 80,9+6,5
— kobiety 84,7+53 86,073 83,6+ 8,6
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cd. tab. 6.

Parametry spirometryczne Grup()ﬁ l;og;;olna g“ipfl"o(g G(:]ugz gt;)
MMEF, ml/s

— mezczyZni 4721 + 1,394 4565 + 1,296 4086 + 1,242°2

— kobiety 3818 + 962 3902 + 1,269 3449 + 1,942%
Srednia PEF, I/min

— mezczyzni - 611+ 65 582 +76°

— kobiety - 475+ 56 445 + 65°

# Wynik znamienny statystycznie w stosunku do grupy (a).

W populacji kobiet zawodowo narazonych na zwiazki kobaltu stosowane do szkliwienia ce-
ramiki (krzemian cynkowo-kobaltowy, $redni poziom narazenia na kobalt 0,05 mg/m®) odnoto-
wano statystycznie znamienne podwyzszenie poziomdéw tyroksyny w surowicy i wolnej tyroksy-
ny, przy jednoczesnym braku zmian w poziomach trijodotyroniny (Prescott i in. 1992). W przeci-
wienstwie do tych badan Swennen i in. (1993) nie wykryli znaczacych zmian w poziomach tyrok-
syny, natomiast odnotowali znamienny statystycznie spadek poziomu trijodotyroniny w surowicy
u pracownikoéw narazonych na: tlenki, sole kobaltu oraz kobalt metaliczny.

Srédmiazszowa choroba phuc spowodowana przez pyt zawierajacy kobalt jest rzadka choroba
zawodowa. W kilku pracach autorzy donosza o chorobie polegajacej na zwidknieniu pgcherzykow
ptucnych, ktora nazwano ,,hard metal lung disease” (Bech i in. 1962; Anthoine i in. 1982; Hartung
1986; Balmes 1987; van Den Eeckhout i in. 1988; Cugell 1992; Seghizzi i in. 1994; Lison 1996;
Newman i in. 1998; Nemery i in. 2001a; 2001b).

Badania epidemiologiczne

W 1980 r. Roto opublikowat rezultaty badania przeprowadzonego w Finlandii wsrod pracownikow
zatrudnionych przy produkcji kobaltu (Co) i cynku. W zaktadach produkowano od 1000 do 1200 t
metalicznego kobaltu rocznie, uzywajac 240 000 t pirytu lub 0,5-procentowego koncentratu kobal-
tu. Przy produkcji kobaltu byto zatrudnionych 230 + 240 osoéb. Od rozpoczgcia badan w 1966 .
stwierdzano rocznie u badanych od jednego nowego przypadka do dwoch nowych przypadkow
astmy oskrzelowej. W zakladach przeprowadzano nastgpujace operacje: prazenie kobaltu, oczysz-
czanie roztworoéw kobaltu, wyptukiwanie, przesaczanie i procesy redukcji. Calkowite st¢zenie pylu
W pomieszczeniach, gdzie odbywato si¢ jego prazenie, wynosito 8 i 19 mg/m®. Pyly zawieraty 0,5
+ 1% rozpuszczalnych w wodzie zwiazkéw kobaltu. Autor przeprowadzit takze badanie typu
kliniczno-kontrolnego u 21 pracownikéw narazonych na kobalt ze stwierdzona astma iu 55 lo-
sowo wybranych pracownikéw, u ktorych nie stwierdzono astmy oskrzelowej. Pracownicy musieli
by¢ zatrudnieni co najmniej przez 6 miesiecy, zeby mogli by¢ zaklasyfikowani do grupy narazonej
na kobalt. Badanie wykazato, ze ryzyko wzgledne wynosi 4,1 dla pracownikow narazonych na
kobalt w porownaniu z pracownikami z grupy kontrolnej. Podkreslono, ze niektorzy pracownicy
narazeni na kobalt byli takze narazeni na ditlenek siarki. Autorzy wykazali, ze ryzyko astmy wzra-
stato 5-krotnie u pracownikéw narazonych na siarczan kobaltu o stezeniu 0,1 mg/m® (w przelicze-
niu na kobalt).

W badaniu przekrojowym badano, czy aerozole zawierajace kobalt lub cynk powoduja wzrost
wystgpowania objawow przewleklego zapalenia oskrzeli albo zmniejszenie pojemnos$ci zyciowej
ptuc (Roto 1980). Autorzy wnioskuja, Ze u pracownikow narazonych na siarczan kobaltu o steze-
niach < 0,1 mg/m® przez 6 do 8 lat nie wykazano wzrostu ryzyka rozwiniecia si¢ przewlektego
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zapalenia oskrzeli. Roto podkreslit, ze nie ma dowoddéw na to, aby narazenie badanych na kobalt
bylo przyczyna wystapienia u nich przewlektego zapalenia oskrzeli.

W innym badaniu przekrojowym Morgan (1983) zbadat 49 pracownikéw narazonych na ko-
balt w rafinerii kobaltu przy produkcji soli kobaltu. Stezenie kobaltu wynosito 0,5 mg/m® (w za-
kresie 0,1 3 mg/ms). Grupe kontrolna stanowito 49 pracownikéw nienarazonych na kobalt. Prze-
prowadzono ws$rdd narazanych na kobalt badania kwestionariuszowe dotyczace wystgpowania
dolegliwosci ze strony uktadu oddechowego, RTG klatki piersiowej, funkcji ptuc, EKG i badania
krwi. Nie stwierdzono u pracownikoéw zadnych zmian w stanie zdrowia zwiazanych z narazeniem
na kobalt.

Wytwarzanie ,,materialow twardych” opiera si¢ na metalurgii proszkowej wykorzystujacej
gtéwnie wolfram i wegiel (weglik wolframu) oraz mate ilosci kilku innch zwiazkéw metali (np.
weglik tytanu, niobu i tantalu) oraz kobaltu jako czynnika wigzacego. Kobalt wystepuje jako pro-
szek o wymiarach czastek 0,01 pm. Alexandersson (1979a; 1979b); Alexandersson, Hedenstierna
(1979) oraz Alexandersson, Atterhog (1980; 1983) przeprowadzili szereg badan pracownikow
zatrudnionych przy stosowaniu kobaltu jako $rodka wiazacego w przemysle karbidku wolframu.
Na podstawie otrzymanych wynikéw badan opisano nastepujace skutki zdrowotne narazenia:

- przewlekta obturacyjna choroba ptuc wystgpowata u pracownikéw narazonych na kobalt o

$rednim stezeniu 0,06 mg/m® (Alexandersson 1979a)

— pracownicy narazeni na kobalt o $§rednim stezeniu 0,06 mg/ m?® uskarzali sie na skutki wy-
nikajace z podraznienia bton $luzowych uktadu oddechowego, a dodatnia korelacj¢ znale-
ziono migdzy st¢zeniem kobaltu w powietrzu a w moczu i we krwi (Alexandersson
1979b)

— uposledzenie funkcji ptuc wystgpowato 4 tygodnie po zakonczeniu narazenia na kobalt o
$rednim stezeniu 0,06 mg/m® (Alexandersson, Atterhog 1980).

— u pracownikéw narazonych na kobalt o stezeniu 0,01 mg/m® podczas prac: rozdrabniania,
kruszenia, polerowania i szlifowania, obserwowano zmiany w EKG, jednak autorzy nie
rozpatrywali tych zmian jako zaleznych od narazenia na kobalt (Alexandersson, Atterhog
1983).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksyczno$¢ ostra

Warto$ci medialnych dawek i stgzen letalnych zwiazkéw kobaltu (Co) zamieszczono w tabeli 7.
Wartos¢ LCsp dla 30-minutowego narazenia inhalacyjnego szczuréw na wodorowegglan kobaltu
wynosi 165 mg/m? (Palmes i in. 1959). W eksperymencie, w ktorym chomiki narazano droga in-
halacyjna na tlenek kobaltu o stezeniu 106 mg/m® przez 3 h, odnotowano padnigcie jednego z
czternastu zwierzat w okresie pierwszych 24 h (Wehner, Craig 1972). Warto$ci DLsy po podaniu
dozotadkowym zalezaly od rodzaju podanego zwiazku kobaltu i gatunku zwierzat poddanych eks-
perymentowi. Warto$¢ DLs; dla szczurow rasy Wistar i Sprague Dawley wynosita od 42,4 mg/kg
m.c. w przeliczeniu na kobalt (w postaci chlorku kobaltu) do 317 mg/kg m.c. kobaltu (w postaci
weglanu kobaltu), (FDRL 1984a; 1984b; 1984c; Singh, Junnarkar 1991), a dla tlenku kobaltu(ll, I11)
warto$¢ DLs, (Szczury Sprague Dawley) wynosita 3672 mg kobaltu/kg m.c. (FDRL 1984c). Spe-
ijers i in. (1982) ustalili warto$¢ DLs dla szczurow Wistar na poziomie 418 mg Co/kg m.c. dla
chlorku kobaltu. Dla samcow myszy Swiss warto§¢ DLsy wyniosta od 89,3 mg Co/kg m.c. (dla
chlorku kobaltu) do 123 mg Co/kg m.c. (dla siarczanu), (Singh, Junnarkar 1991).
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Tabela 7.

Wartosci CLs, i DLy zwiazkéw kobaltu (Co) ustalone w do$wiadczeniu na zwierzetach

Gatunek . Wartosci CLsg . .
zwierzat Droga podania lub DLy Badany zwiazek Pi$miennictwo
Szczur inhalacyjna 165 mg/m® wodoroweglan kobaltu(ll) | Palmes i in. 1959
30 min
Szczur dozotadkowa 42,4 mg/kg m.c. chlorek kobaltu(ll) FDRL 1984a;
Szczur dozotadkowa 317 mg/kg m.c weglan kobaltu(ry | -284D; 1984c;
e Singh, Junnarkar
1991
Szczur dozotadkowa 3672 mg/kg m.c. tlenek kobaltu(ll, 111) FDRL 1984c
Szczur dozotadkowa 418 mg/kg m.c. chlorek kobaltu(ll) Speijers i in. 1982
Mysz dozotadkowa 89,3 mg/kg m.c. chlorek kobaltu(ll) Singh, Junnarkar
Mysz dozotadkowa 123 mg/kg m.c. siarczan kobaltu(ll) 1991

# Waro$¢ DLgo w przeliczeniu na kobalt.

Toksyczno$¢ podprzewlekla i przewlekla

Narazenie inhalacyjne szczuréw i myszy na siedmiowodny siarczan kobaltu o stgzeniach 1,9 lub
19 mg/m?® przez 16 dni spowodowato, niezaleznie od wielkosci dawki, martwice oraz zapalenie
nabtonka drog oddechowych. U narazanych szczurow w obydwu narazonych grupach rozwingla
si¢ tez martwica grasicy oraz atrofia jader (Bucher i in. 1990; NTP 1991). Narazenie samcow
szczura (CFY) na chlorek kobaltu dozotadkowo w dawce 1,4 mg kobaltu/kg/dzien przez okres 3
tygodni z jednoczesnym narazeniem na 10-procentowy etanol i 5-procentowy roztwor cukru w
wodzie do picia spowodowato uszkodzenie serca w postaci wieloogniskowych zmian (myocytoly-
sis) z degeneracja wiokienek migéniowych (Morvai i in. 1993).

Narazenie szczuréw na pyt kobaltu o $rednicy ziaren 20 nm o stezeniu 2,72 mg/m° przez 5 h
na dobg oraz o stezeniu 2,12 mg/m® przez 5 h na dobe przez 4 dni spowodowato: ogniskowy prze-
rost lub rozrost nabtonka dolnych drég oddechowych, uszkodzenia makrofagéw, obrzek miedzy-
komorkowy pneumocytow typu I nabtonka pecherzykow plucnych i obrzek migdzykomorkowy
pneumocytow oraz proliferacje typu Il nabtonka pgcherzykéw ptucnych (Kyono i in. 1992).

U szczuréw (szczepu nie podano), krolikow doswiadczalnych (szczepu nie podano) oraz
psow (beagle) narazanych na kobalt — w postaci wodoroweglanu o stezeniu 9 mg Co/m?® przez 6 h
na dobe, 5 dni w tygodniu, przez 3 miesiece — ujawniono skupienie komérek piankowatych (Palmes
i in. 1959). Skupienia te byly utworzone przez duze makrofagi o piankowatej cytoplazmie, czemu
towarzyszyto umiarkowane zwtdoknienie, rozedma i rozrost okotooskrzelowej tkanki limfatycznej.
Takich skupien nie obserwowano u zwierzat zabitych po 3 lub 6 miesiacach od rozpoczgcia nara-
zenia.

U krolikow, ktére narazano droga inhalacyjna na chlorek kobaltu o stezeniach 0,4 + 2 mg/m®
(0,18 + 0,91 mg Co/m®) przez okres od miesiaca do 4 miesiacy, obserwowano uszkodzenia w obrebie
pecherzykoéw phucnych w postaci guzkowatego skupienia typu 11 komorek nabtonkowych i zapalania
srodmigzszowego (Johansson i in. 1984; 1987; 1991; 1992).

Szczury (F344/N) i myszy (B6C3F1) narazano droga inhalacyjna na siedmiowodny siarczan
kobaltu o stezeniach: 0; 0,11; 0,38; 1,14; 3,80 lub 11,38 mg kobaltu/m® przez 6 h na dobg, 5 dni w
tygodniu, przez 13 tygodni (Bucher i in. 1990; NTP 1991). Zaobserwowano, ze kobalt o steze-
niach > 0,11 mg /m®, zaréwno u szczuréw, jak i myszy powodowal metaplazje ptaskonablonkowa
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(squamous metaplasia) w btonach $luzowych goérnych dréog oddechowych. U szczuréw rozwineto
sig przewlekte zapalenie krtani o st¢zeniach > 0,38 mg /m?. Narazenie myszy spowodowato ostre zapa-
lenie nosa po narazeniu na kobalt o stezeniach > 1,14 mg/m°. Narazenie myszy na kobalt o stezeniu
11,38 mg/m® wywotato rozrost $rodpiersiowych wezkow chionnych i zanik jader oraz wydtuzenie cy-
klu rujowego u samic. Zarowno u szczurow, jak i u myszy autorzy zaobserwowali nacieki z histocytow
w phlucach po podobnych poziomach narazenia. Narazenie szczurdw przez okres 2 + 3 miesiaCy na
kobalt w diecie (siarczan) lub wodzie do picia (chlorek) w dawkach 26 + 30,2 mg Co/kg m.c./dzien
spowodowato wzrost masy serca i zwyrodnieniowe uszkodzenie mig$nia sercowego (Grice i in. 1969;
Domingo i in. 1984). U szczuréw narazanych na kobalt (siarczan) w diecie (8,4 mg Co/kg m.C.
dziennie przez 24 tygodnie) stwierdzono zmniejszenie poziomoéw aktywnosci takich enzymow ser-
cowych, jak: manganowa dysmutaza ponadtlenkowa, bursztynianowa oksydaza cytochromu c,
NADH reduktaza cytochromu c i oksydaza cytochromu c oraz redukcja mitochondrialnej syntezy ATP
(Clyne i in. 2001). Narazenie szczurow na kobalt (chlorek kobaltu) w dawce 10 + 18 mg Co/kg m.c.
dziennie przez okres 4 + 5 miesigcy spowodowato uszkodzenie kanalikow proksymalnych w ner-
kach (Holly 1955; Murdock 1959).

ODLEGLE SKUTKI DZIAXANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne i genotoksyczne

U dwudziestu szesciu pracownikéw zawodowo narazonych na: kobalt, chrom, nikiel i zZelazo,
stwierdzono zwigkszona wymiang chromatyd siostrzanych, ktore korelowaty z narazeniem na
metale oraz paleniem przez tych pracownikéw papierosow (Gennart i in. 1993).

De Boeck i in. (2000) wykonali test kometowy na limfocytach pobranych od niepalacych pra-
cownikoéw zawodowo narazonych na kobalt lub pyly metali i nie zaobserwowali zadnych znacza-
cych skutkow narazenia. Na podstawie otrzymanych wynikow potwierdzono jedynie pozytywna
korelacje migdzy narazeniem na metal a zwigkszonym wystgpowaniem mikrojader tylko u 0sob
palacych.

Hengstler i in. (2003) wykonali badania liczby peknie¢ pojedynczej nici DNA w jednojadro-
wych komoérkach krwi u 78 pracownikoéw zawodowo narazonych na kobalt (o srednim stezeniu w
powietrzu 0 + 10 ug Co/m®), kadmu (0,05 + 138 pg Cd/m®) i otowiu (0 + 125 pg Pb/m®), poréwnany
z 22 nienarazanymi pracownikami. Nieparametryczna analiza korelacji wykazata znaczaca zalezno$¢
migdzy uszkodzeniem pojedynczej nici DNA a narazeniem na kobalt (P < 0,001; r = 0,401) i kadm
(P <0,001; r=0,371).

W pi$miennictwie §wiatowym nie ma danych dotyczacych skutkéw genotoksycznych u zwie-
rzat narazanych inhalacyjnie. Po jednokrotnej dozotadkowej dawce kobaltu (chlorek): 0; 4,96;
9,92 Iub 19,8 mg Co/kg m.c. u samcoéw myszy Swiss wystapit skorelowany z dawka procentowy
wzrost pekniec i aberracji chromosoméw w komorkach szpiku kostnego (Palit i in. 1991a; 1991b;
1991c; 1991d). Pojedyncze dootrzewnowe podanie kobaltu (chlorek) w dawkach: 6,19; 12,4 lub
22,3 mg Co/kg m.c. spowodowato u myszy BALB/c wzrost liczby mikrojader po 30 h (Suzuki i in.
1993). U szczuréw F344, ktorym podano dootrzewnowo dawki 3 lub 6 mg/kg m.c. kobaltu,
stwierdzono wzrost poziomu uszkodzen DNA w: watrobie, nerce i ptucach, po 2 i 10 dniach po na-
razeniu (Kasprzak i in. 1994).

Zwiazki kobaltu na 2. stopniu utlenienia wykazywaly przewaznie negatywne wyniki w te-
stach mutagennych prowadzonych na Salmonelli Typhimurium, Escherichia coli i drozdzach oraz
stabo pozytywne wyniki w testach na Bacillus subtilis (Kanematsu i in. 1980; Tso, Fung 1981,
Fukunaga i in. 1982; Singh 1983; Arlauskas i in. 1985; Kharab, Singh 1985; Ogawa i in. 1986).
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Jedyne pozytywne wyniki dla kobaltu(ll) odnotowano w testach na Salmonelli Typhimurium
TA100 z aktywacja metaboliczna i bez aktywacji metabolicznej S9 (NTP 1998). Testy na Salmonelli
Typhimurium TA98 i TA1535 byly negatywne. Zwiazki kobaltu(Il) spowodowatly genetyczne
zmiany u S. cerevisiae (Fukunaga i in. 1982; Singh 1983; Kharab, Singh 1985). Zwiazki kobaltu
+3 daty pozytywny wynik w uktadach z S. Typhimurium i E. coli (Schultz i in. 1982).

W badaniach na komorkach ssakow zwiazki kobaltu i sam metal w testach wykazywaty skut-
ki klastogenne w komorkach ssakow (w tym ludzkich limfocytach), (Malarz, Howard 1982; Ha-
milton-Koch i in. 1986; Anard i in. 1997), transformacje w komodrkach chomika (Costa i in. 1982),
wymiang chromatyd siostrzanych w komorkach limfocytéw ludzkich (Andersen 1983) oraz for-
mowanie mikrojader w komorkach szpiku kostnego myszy (Suzuki i in. 1993), ludzkich limfocy-
tach (Capomazza, Botta 1991; Olivero i in. 1995; van Goethem i in. 1997) i pneumocytach typu Il
u szczura (De Boeck i in. 2003). Wykazano dziatanie genotoksyczne czastek sproszkowanego
kobaltu w warunkach in vitro na ludzkie monocyty krwi obwodowej (Anard i in. 1997; van Goethem
i in. 1997; De Boeck i in. 1998; 2003).

W badaniach przeprowadzonych przez NTP nad rakotworczoscia siedmiowodnego siarczanu
kobaltu po narazeniu inhalacyjnym na myszach (B6C3F1) dokonano oceny czgstosci mutacji K-
-ras w nowotworach ptuca. Wigksza czgstos¢ transwersji G do T (5/9; 55%) byta zaobserwowana
w kodonie 12 z K-ras w porownaniu do grupy kontrolnej (0/1) i kontroli historycznej (1/24).
Transwersja G do T jest wspdlna cecha zmian DNA zwiazanych z dzialaniem aktywnych form
tlenu. Dziatanie to jest dowodem na uszkadzanie DNA przez siedmiowodny siarczan kobaltu wy-
wolujacy stres oksydacyjny (NTP 1998; Bucher i in. 1999).

Dzialanie rakotworcze na ludzi

Za wynik narazenia zawodowego na kobalt metaliczny (Co) czesto przyjmuje si¢ objawy prze-
wlektych zatru¢ wykrywanych w badaniach lekarskich oraz badaniach epidemiologicznych wyko-
nywanych w przemysle, gtownie w zaktadach wytwarzajacych twarde metale i spiekajacych we-
gliki metali (NIOSH 1981). Jednakze narazenie na pojedyncze substancje w warunkach przemy-
stowych wystepuje bardzo rzadko. Podobnie jest w przypadku kobaltu. Wigkszos$¢ prac opisuja-
cych wyniki badan pracownikéw narazonych na kobalt zawiera informacje o réwnoczesnym wy-
stgpowaniu innych substancji w powietrzu, gléwnie: weglika wolframu, niklu, chromu, Zelaza,
wanadu, molibdenu, a takze zwiazkow arsenu (Barborik 1966; NIOSH 1981). Powstajacy w tych
warunkach zespot chorobowy, definiowany w literaturze anglosakiej jako ,,hard metal disease” ma
nastepujace cechy: w pierwszym okresie narazenia pracownicy cierpia na kaszel i odczuwaja trud-
nosci oddechowe. Po dtuzszym, rzedu kilku lat narazeniu, obserwuje si¢ postepujace zwioknienie
w plucach stwierdzane radiologicznie oraz zmniejszona pojemno$¢ phluc stwierdzona spirome-
trycznie (Miller i in. 1953). Ponadto wystepuja: przewlekte zapalenia oskrzeli i ptuc (Barborik
1966; Miller i in. 1953), bole w jamie brzusznej, powigkszenie watroby i $ledziony (NIOSH
1981), zmiany w obrazie krwi, obnizenie ci$nienia krwi, czestoskurcz serca, czerwienica (Barborik
1967; NIOSH 1981) oraz zmiany skorne (Fischer, Rystedt 1983; Rystedt, Fischer 1983).

Wytwarzanie ,,materialéw twardych” opiera si¢ na metalurgii proszkowej wykorzystujacej
glownie wolfram 1 wegiel (weglik wolframu) oraz mate ilosci kilku innych zwiazkéw metali (np.
weglik tytanu, niobu i tantalu) oraz kobaltu jako czynnika wigzacego.

Dokonano analizy $miertelnosci w populacjach osob zatrudnionych przy produkcji metali
twardych. Hogstedt i Alexandersson (1990) przeanalizowali grupe 3163 mezczyzn narazonych
zawodowo co najmniej rok w fabrykach w Szwecji w latach 1940-1982 na podstawie danych z lat
1951-1982. Narazenie pracownikow obejmowato oprocz kobaltu, rowniez niewielkie iloci innych
metali, facznie z weglikiem wolframu. Wskaznik SMR (standarized mortality ratio) dla raka pluc wy-
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niost 1,34 (95% CI = 0,77 + 2,13), a wskaznik SMR dla wszystkich przyczyn zgonéw byl nieznacznie
mniejszy od jednosci. Posrod pracownikow z ponad 10-letnim stazem pracy i ponad 20-letnim odste-
pem czasu od pierwszego narazenia, odnotowano znaczacy wzrost $miertelnosci z powodu raka
ptuc (SMR =2,78; 95% CI = 1,11 + 5,72). Liczba 0s6b palacych wsrod pracownikow byta porow-
nywalna z odsetkiem palaczy w populacji generalnej.

Lasfargues i in. (1994) przeprowadzili badania nad umieralnoscia w populacji liczacej 709
mezczyzn zatrudnionych co najmniej przez rok przy produkcji ,,materiatow twardych” w central-
nej Francji. Analiza objgto lata 1956-1989. Badani zostali podzieleni na grupy, w ktorych
uwzgledniono poziom kobaltu w moczu oraz rodzaj pytu, na jaki byli narazeni w 1983 r. Ogdlnie
$miertelno$¢ wsrod badanych pracownikoéw nie roznita si¢ od $miertelnosci oczekiwanej (SMR =
1,05; 95% CI = 0,82 + 1,31). Smiertelno$é¢ z powodu raka ptuc byta podwyzszona (SMR = 2,13;
95% CI = 1,02 + 3,93), a najwyzszy standaryzowany wskaznik umieralno$ci odnotowano w grupie
narazonej na kobalt o najwyzszym stezeniu w powietrzu (SMR = 5,03; 95% CI = 1,85 + 10,95).

Badania nad wzrostem $miertelnosci z powodu nowotworéw pluc w grupie francuskich pra-
cownikow kontynuowat Moulin i in. (1998). Badaniami majacymi oceni¢ potencjalne ryzyko raka
phuc powiazanymi z narazeniem zawodowym na kobalt i weglik wolframu objeto 5777 mezczyzn i
1682 kobiety (7459 pracownikdéw) w dziesigciu fabrykach. Pracownicy objeci badaniem pracowali
co najmniej trzy miesiace albo rok, w przypadku osob objgtych wczesniejszymi badaniami prze-
prowadzonymi przez Lasfargues i in. (1994). Badania objety okres miedzy 1968 a 1991 r. Losy
1131 pracownikow nie zostaty wyjasnione (15% populacji narazonej). Catkowity standaryzowany
wskaznik umieralno$ci wyniost 0,93, podczas gdy wskaznik SMR dla raka ptuc wyniost 1,30 (95%
Cl = 1,00 + 1,66). Szesc¢dziesiat jeden z 63 przypadkow zgondéw z powodu raka ptuc w populacji
narazonej zostato objete badaniami kliniczno-kontrolnymi. Analiza zostata oparta na podziale na
320 okresow pracy oraz intensywnosci narazenia podzielonej na 10 grup (0 + 9). Dane na temat
palenia tytoniu dostgpne bylty w 80% przypadkow. Iloraz szans dla pracownikow narazonych na
kobalt i weglik wolframu wynosit 1,93 (95% CI = 1,03 + 3,62) dla poziom6éw narazenia 2. ~ 9. w
stosunku do grup narazonych na poziomie 0 + 1. Iloraz szans dla tacznego narazenia na kobalt i
weglik wolframu wzrastat w miar¢ wydtuzenia czasu trwania narazenia i zwigkszenia dawki sku-
mulowanej. Weryfikacja danych pod katem narazenia na znane lub przypuszczalne kancerogeny
oraz palenie papieroséw nie miata wptywu na wyniki konicowe.

Wild i in. (2000) kontynuowali badania na grupie pracownikow z najwigkszej fabryki objetej
wczesniejszymi badaniami, przeprowadzonymi przez Moulin i in. (1998). Autorzy podzielili pra-
cownikdéw na te same grupy, ze wzgledu na narazenie jak Moulin i in. (1998), lecz do analizy wy-
korzystali bardziej szczegdtowe dane. Dla populacji zatrudnionej w fabryce w latach 1968-1992
wskaznik SMR wyniost 1,02 (95% CI = 0,92 + 1,13), dla raka ptuc wynosit dla calej narazonej
populacji 1,70 (95% CI = 1,24 + 2,26). Wskaznik SMR dla raka ptuc u pracownikow z grup nara-
zenia 2. i wigkszych wyniost 2,02 (95% CI = 1,32 + 2,96). W modelu regresji Poissona uwzgled-
niajacym palenie i inne zawodowe czynniki rakotworcze, ryzyko dla raka ptuc wzrastato z czasem
trwania narazenia u os6b narazonych na kobalt i wolfram przed ich spiekaniem. Autorzy nie odno-
towali zwigkszonego ryzyka u oso6b narazonych na pyly spieku.

Moulin i in. (1993) przeanalizowli populacje 1148 pracownikow zaktadu produkujacego ko-
balt i sod na drodze elektrochemicznej, kontynuujac wezeéniejsze badania przeprowadzone przez
Mur i in. (1987). Analizie poddano dane dotyczace wszystkich pracownikow zatrudnionych mini-
mum rok w okresie migdzy 1950 a 1980 r. rozszerzone w pozniejszym okresie do 1988 r. Z po-
wodu trudnosci w ustaleniu losow pracownikow niebedacych obywatelami Francji, analiza zostata
zawezona do 870 pracownikéw (brak danych dotyczyt 24% narazonych). Wskaznik SMR dla
wszystkich przyczyn zgonu wyniost 0,95 (95% CI = 0,78 + 1,26). Wskaznik SMR dla raka ptuc
wyniost 1,16 (95% CI = 0,24 + 3,40) wsrdd pracownikdéw zatrudnionych wytacznie przy produkcji
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kobaltu i 1,18 (95% CI = 0,32 + 3,03) wsrdd pracownikéw kiedykolwiek zatrudnionych przy pro-
dukcji kobaltu.

Tiichsen 1 in. (1996) nie znalezli dowodu zwigkszonego ryzyka zapadalno$ci na raka pluc
wsrod populacji 874 kobiet zawodowo narazonych na spinel (glinian kobaltu) w dwu fabrykach
porcelany w Danii w poréwnaniu do ryzyka oczekiwanego dla generalnej populacji Dunek.

Dzialanie rakotworcze na zwierzetach

Badania dziatania rakotworczego kobaltu (Co) po narazeniu inhalacyjnym myszy zostaty prze-
prowadzone przez NTP (NTP 1998; Bucher i in. 1999). Grupy 50 samcow i 50 samic myszy
B6C3F1 narazano na siedmiowodny siarczan kobaltu o st¢zeniach: 0; 0,3; 1; 3 lub 10 mg/ m® przez
6 h na dobg, 5 dni w tygodniu, w ciagu 105 tygodni. Stgzenia w przeliczeniu na kobalt wynosity
odpowiednio: 0; 0,11; 0,38; 1,14 lub 3,80 mg/m3. Sredni przyrost masy ciata ulegt zwigkszeniu u
wszystkich narazanych samic i zwigkszeniu tylko w grupie samcéw w poréwnaniu do grupy kon-
trolnej. Nie odnotowano wplywu wielkosci narazenia na liczb¢ padtych zwierzat w zaleznosci od
wielko$ci dawki, natomiast we wszystkich narazanych grupach samcow i samic wystapil zalezny
od wielkosci dawki wzrost liczby osobnikéw, u ktérych wystapity tagodne i ztosliwe zmiany no-
wotworowe obejmujace pgcherzyki plucne oraz oskrzela. U samcéw w miar¢ wzrostu wielko$ci
dawek liczba osobnikdéw z nowotwoOrami wynosita odpowiednio: 11/50, 14/50, 19/50 1 28/50, a u
samic: 4/50, 7/50, 13/50 i 18/50 odpowiednio dla stezen: 0,11; 0,38; 1,14 1 3,80 mg/m3 w przeli-
czeniu na kobalt. Nie stwierdzono zmian nowotworowych w innych tkankach.

W podobnym badaniu przeprowadzonym przez NTP na szczurach (dawki i czas narazenia ta-
kie same jak w przypadku narazania myszy) nie odnotowano wplywu narazenia na $rednie masy
ciata oraz liczbe zwierzat, ktore padty (NTP 1998; Bucher i in. 1999). Autorzy wykazali korelacje
miedzy wielko$cia narazenia a wzrostem zapadalnosci na nowotwory tagodne i zto§liwe pecherzy-
kéw phlucnych i oskrzeli w grupie samcow i samic oraz korelacje migdzy wielkos$cia narazenia a
zmianami tagodnymi i ztos§liwymi przyzwojowymi (pheochromocytomas) u samic. Zmiany nowo-
tworowe (fagodne i zto§liwe) pecherzykow plucnych i oskrzeli wystapity u: 1/50, 4/50, 4/48 i 7/50
samcoOw oraz u: 0/50, 3/49, 16/50 1 16/50 samic.

U pewnej liczby szczuréw wystapity nowotwory ptaskonabtonkowe pecherzykow ptucnych i
oskrzeli. Ponadto u samic wystapity, zgodnie ze wzrostem stezen, tagodne i ztosliwe guzy chro-
mochtonne rdzenia nadnerczy u: 2/48, 1/49, 4/50 i 10/48, natomiast u samcow wystapity tagodne i
zhosliwe guzy chromochtonne rdzenia nadnerczy u: 15/50, 19/50, 25/50 1 20/50, odpowiednio po nara-
zeniu na kobalt o stezeniach: 0,11; 0,38; 1,14 lub 3,8 mg/m>. Guzy chromochtonne rdzenia nad-
nerczy sa czgstym spontanicznym nowotworem u samcoéw szczurdéw rasy Fischer F344/N, nato-
miast u samic nowotwor ten jest rzadko spotykany. Nie zaobserwowano zwigkszenia liczby nowo-
tworow w innych tkankach.

W NTP badania nad rakotworczo$cia narazenia na kobalt zakonczono stwierdzeniem istnienia
niepetnego dowodu rakotworczosci kobaltu u samcow szczura i pelnym dowodem rakotworczos$ci
zwiazku u samic szczura. Wyniki obu badan przeprowadzonych przez NTP pozwalaja wniosko-
wac, ze kobalt nalezy do zwiazkéw o udowodnionym dziataniu rakotworczym na zwierzgta do-
$wiadczalne.

W dostgpnym pismiennictwie ukazaty si¢ ponadto wyniki badan kilku innych do$wiadczen
przeprowadzonych na zwierzetach doswiadczalnych ukierunkowanych na dziatanie kancerogenne
kobaltu, jednak nie zostaty one uwzglednione w tym opracowaniu, gdyz badane substancje zawie-
raty znaczne iloSci innych metali (Wehner i in. 1977; Steinhoff, Mohr 1991; Heath 1954; 1956;
1960; Heath i in. 1971; Swanson i in. 1973; Heath, Daniel 1962; Meachim i in. 1982; 1986).
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Przeprowadzono takze badanie dziatania rakotworczego metalicznego kobaltu, podawanego
zwierzgtom doswiadczalnym w postaci proszku. Vollmann (1938) wprowadzit proszek metalicz-
nego kobaltu pod skorg w okolicy pachwinowej 35 krolikom (wielkos$ci dawki nie podano). Po 3
latach od implantacji u badanych zwierzat nie odnotowano Zadnych zmian. Dalsza obserwacja
narazonych zwierzat zakonczyta si¢ ujawnieniem po 6 latach dwoch przypadkéw migsaka w miej-
scu wszczepiania (Schinz, Uehlinger 1942).

Jasmin i Riopelle (1976) wstrzykneli grupie 20 i 18 samic szczura (Sprague-Dawley) 5 mg meta-
licznego proszku kobaltu i (odpowiednio) sproszkowanego siarczku kobaltu do bieguna prawej nerki.
Po 12 miesiacach od podania zwierzgta zostaly usmiercone. Analiza histopatologiczna nie ujawnita
zadnych zmian nowotworowych u narazonych zwierzat.

W IARC zakwalifikowano kobalt i jego zwigzki nieorganiczne do grupy 2B — zwiazkéw o udo-
wodnionym dzialaniu rakotworczym na zwierzgta i nieudowodnionym dziataniu rakotworczym na
ludzi.

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wplyw na rozrodczosé

W doswiadczeniach przeprowadzonych na szczurach, zwierzgtom podawano dawki 13,3 +
58,9 mg/kg m.c. chlorku kobaltu dziennie przez 2 + 3 miesiace w wodzie do picia lub paszy (Na-
tion, in. 1983; Domingo i in. 1984; Corrier i in. 1985; Mollenhauer i in. 1985; Pedigo i in. 1988;
Pedigo, Vernon 1993), natomiast myszom podano dawke 43,4 mg/kg m.c. chlorku kobaltu dziennie
przez 13 tygodni w wodzie do picia. U obu gatunkéw wykryto liczne przypadki atrofii i degeneracji
jader (Anderson i in. 1992; 1993).

W badaniach opisanych przez Elbetieha i in. (2004) dojrzate ptciowo samce myszy, ktorym
podano chlorek kobaltu o stgzeniach: 200; 400 Iub 800 mg/l w wodzie do picia przez 12 tygodni,
skojarzono z nienarazonymi samicami. Liczba udanych zaptodnien byla znamiennie mniejsza w
grupach samcéw otrzymujacych chlorek kobaltu o st¢zeniach 400 lub 800 mg/l, co odpowiada
dziennej dawce 46,91 + 4,78 lub 93,01 + 6,76 mg/kg m.c. Liczba zywych ptodow byta mniejsza u
wszystkich samic zaptodnionych przez samce z grup narazonych. W grupie samcow pijacych wo-
de o stezeniu 800 mg/l chlorku kobaltu odnotowano bezwzgledne zmniejszenie masy najadrza
oraz znaczne zmniejszenie wzglednej i bezwzglednej masy jader u samcow z dwodch grup 0 naj-
wigkszym narazeniu (400 i 800 mg/l). We wszystkich badanych grupach zmniejszyta si¢ liczba
plemnikéw w ptynie nasiennym, przy czym w grupach otrzymujacych zwiazek o wigkszym steze-
niu w wodzie do picia odnotowano zmniejszenie liczby plemnikéw. Uszkodzenia jader manife-
stowane byly: przerostem $rodmiazszowym komorek Leydiga, przeciazeniem naczyn krwiono-
$nych, degeneracja spermatogoniéw oraz martwica kanalikow plemnikotworczych i tkanki $rod-
miazszowej.

W badaniach na myszach B6C3F1 narazonych droga inhalacyjna na siedmiowodny siarczan
kobaltu o stezeniach: 0; 0,3; 1; 3; 10 lub 30 mg/m3 (w przeliczeniu na kobalt: 0; 0,11; 0,38; 1,14;
3,80 lub 11,38 mg/m®) 6 h dziennie, 5 dni w tygodniu, przez 13 tygodni, obserwowano przypadki
atrofii jader u samcow i wydluzenie fazy rujowej u samic narazonych na zwiazek o najwigkszym
stezeniu. Ruchliwo$¢ plemnikow byla zmniejszona u samcow narazonych na kobalt o stgzeniu
3 mg/m? lub wigkszym. U samcéw narazonych na zwiazek o najwickszym stezeniu zaobserwowa-
no réwniez zmniejszenie masy jader i najadrzy (Bucher i in. 1990; NTP 1991).

Podanie dozotadkowe dawek 5,4 lub 21,8 mg Co/kg m.c. dziennie chlorku kobaltu samicom
szczurOw od 14. dnia ciazy do 21. dnia laktacji spowodowalo u nowo narodzonych zwierzat
zmniejszenie dlugosci ciata oraz zmniejszenie odsetka zwierzat, ktore przezyty. Skutki te wyste-
powaty jedynie u zwierzat, ktoérych u matek wystgpowaty objawy dziatania toksycznego kobaltu:
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zmniejszenie masy ciala i spozycia paszy oraz zmiany parametrow hematologicznych. Autorzy nie
odnotowali zadnych skutkéw teratogennych wywotanych podaniem kobaltu (Domingo i in. 1985).

W innych badaniach, w ktorych cigzarnym samicom szczura podawano dziennie dawki 0 +
38 mg Co/kg m.c. kobaltu (siarczanu), nie wykazano zwigkszonej liczby uszkodzonych ptodéw,
wplywu na mase¢ samic, przecigtna liczebno$¢ miotu oraz mas¢ noworodkow i tozysk. Stwierdzo-
no pozytywna korelacje migdzy wielko$cia narazenia a odsetkiem ptodéw wykazujacych zmniej-
szong mase ciata (Szakmary i in. 2001).

W badaniach przeprowadzonych przez Paternain i in. (1988) nie znaleziono zadnych skut-
koéw szkodliwych w postaci zmniejszenia masy urodzeniowej czy zmniejszenia liczebnosci mio-
tOw u szczurOw narazonych na dawke 24,8 mg Co/kg m.c. dziennie kobaltu (chlorek kobaltu)
migdzy 6. = 15. dniem ciazy. Narazenie ci¢zarnych samic myszy na dawke¢ 19 mg/kg m.c. kobaltu
(siarczanu) dziennie nie miato wptywu na: liczebno$¢ miotu, straty postimplantacyjne oraz mase
urodzeniowa myszy i tozysk (Szakmary i in. 2001).

Narazenie krolikow na dawki powyzej 38 mg/kg m.c. kobaltu (siarczanu) dziennie spowodo-
walo padnigcie matek i zniszczenie embrionéw. Po dawce 7,6 mg Co/kg m.c./dzien u krolikow
wzrosta liczba zwierzat, ktore padly, a takze resorpcja embrionéw oraz liczba ptodow ze zmniej-
szong masg ciata (Szakmary i in. 2001).

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie

Kobalt (Co) i jego zwiazki nieorganiczne sa wchtaniane gldéwnie w drogach oddechowych i w
przewodzie pokarmowym. W $§rodowisku pracy wchtanianie w drogach oddechowych zalezy od
wdychanych czastek i ich rozpuszczalnosci.

Wdychane czastki kobaltu ulegaja deponowaniu w gornych i dolnych odcinkach uktadu od-
dechowego (Casarett, Doull 1986). Wymiar czastki jest podstawowym czynnikiem okreslajacym
miejsce deponowania czasteczek kobaltu. Czastki duze ($rednica > 2 um) deponuja si¢ w wyz-
szych odcinkach drog oddechowych. Mniegjsze czastki sa deponowane w dolnych odcinkach drog
oddechowych. Tlo$¢ zdeponowanego w ptucach tlenku kobaltu u ludzi zmienia si¢ w przyblizeniu
od 50% z wdychanej dawki dla czastek o $rednicy sredniej geometrycznej 0,8 pm do, w przyblize-
niu, 75% dla czastek o $rednicy $redniej geometrycznej 1,7 um (Foster i in. 1989).

Na podstawie wynikow badan wykonanych u ludzi z wykorzystaniem tlenku kobaltu znako-
wanego izotopem °’Co (Bailey i in. 1989) wykazano, ze kobalt zawarty w czastkach zdeponowa-
nych w drogach oddechowych moze by¢ wchtonigty do krwi albo mechanicznie przeniesiony do
jamy ustnej przez nablonek migawkowy drzewa oskrzelowego i nastgpnie potknigty. Czastki duze
(> 2 um), ktore sa deponowane w wyzszych partiach uktadu oddechowego, czgsciej ulegaja po-
tknigciu. Mniejsze czastki, ktore deponuja si¢ w nizszych partiach uktadu oddechowego, zwykle
ulegaja fagocytozie przez makrofagi. Stosunek czastek ulegajacych fagocytozie do przemieszcza-
nych do uktadu pokarmowego u ludzi wynosi 5:1 dla czastek o $rednicy 0,8 + 1,7 um (Foster i in.
1989).

Na podstawie wynikow badan na chomikach wykazano, ze jedynie 0,3 + 1,1% wdychanej ilo-
$ci tlenku kobaltu ulega zdeponowaniu w ptucach niezaleznie od czasu narazenia. W badaniu tym
chomiki (samce) narazano na pyly tlenku kobaltu o wymiarach ziaren 1,6 ~ 2,6 um 3 h dziennie
przez pig¢ dni w tygodniu w ciagu 3 tygodni (jedna grupa zwierzat) i 3 miesigcy (druga grupa
zwierzat), (Wehner, Craig 1972).
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Wykazano takze znaczace roznice indywidualne w wydajnos$ci wchtaniania kobaltu droga
pokarmowa. Wchianianie kobaltu w uktadzie pokarmowym u ludzi waha si¢ od 18 do 97% poda-
nej dawki, w zaleznosci od chemicznej struktury kobaltu i jego dawki oraz stanu odzywienia i
stosowanej diety (Harp, Scoular 1952; Valberg i in. 1969; Sorbie i in. 1971; Smith i in. 1972). Na
podstawie wynikow badan przeprowadzonych na ochotnikach, ktorym podawano chlorek kobaltu,
wykazano, ze wydajnos¢ absorpcji z uktadu pokarmowego waha si¢ od 5 do ponad 20% dla dawek
1pg + 1,2 mg kobaltu (Smith i in. 1972). Wchianianie kobaltu byto zwigkszone u 0sob, ktore wy-
kazywaty niedobory zelaza (31 + 71% absorpcji w stosunku do 18 + 44% u 0so6b zdrowych), (Val-
berg i in. 1969; Sorbie i in. 1971).

W badaniach przeprowadzonych na szczurach rozpuszczalny chlorek kobaltu byt absorbowa-
ny w 13 + 34%, podczas gdy nierozpuszczalne tlenki kobaltu byty absorbowane tylko w 1 + 3%
dawki (Taylor 1962; Barnaby i in. 1968; Schade i in. 1970; Hollins, McCullough 1971; Bailey in.
1989; Collier i in. 1989; Patrick i in. 1989; Kirchgessner i in. 1994; Ayala-Fierro i in. 1999). Ba-
iley i in. (1989) stwierdzili, ze wymiar czastki nie wptywat na absorpcje w uktadzie pokarmowym
u takich zwierzat, jak: pawiany, kroliki doswiadczalne, szczury (HMT , F-344), chomiki oraz my-
szy (CBA/H).

Na podstawie wynikow badan na szczurach stwierdzono, ze chlorek kobaltu (znakowany
%8Co) w kompleksach z: histydyna, lizyna, glicyloglicyna, EDTA, kazeina albo glicyna byt wchta-
niany w mniejszym stopniu niz wolny chlorek kobaltu (Taylor 1962). Podawanie chlorku kobaltu
facznie z mlekiem krowy powodowalo zwigkszenie wchtaniania zwiazku w uktadzie pokarmo-
wym (okoto 40%), (Taylor 1962).

Rozpuszczalne w wodzie zwiazki kobaltu wchianiaja sie¢ z wigksza wydajno$cia niz zwiazki
nierozpuszczalne (Kinoshita, Fujita 1972; Inaba i in. 1980; Deka i in. 1981; Firriolo i in. 1999).
Podobnie jak u ludzi, niedoboér zelaza u zwierzat powodowat zwigkszone wchianianie kobaltu,
podczas gdy jednoczesne podanie kobaltu i Zzelaza powodowato zmniejszenie wchtaniania (Schade
i in. 1970; Reuber i in. 1994). Odnotowano rowniez zmniejszenie wydajnosci wchtaniania kobaltu
ze wzrostem podanej dawki (Houk i in. 1946; Taylor 1962; Kirchgessner i in. 1994). U mtodych
szczurdéw i $winek morskich (w wieku od jednego dnia do 60 dni zycia) wydajnos¢ wchtaniania
byta od ponad 3- do 15-krotnie wigksza niz wydajnos¢ wchtaniania u dorostych osobnikow (w
wieku od 200 do ponad 200 dni zycia), (Naylor, Harrison 1995). Wchianianie rozpuszczalnych
zwiazkow kobaltu byto wigksze w przypadku szczurow (13 + 34%) niz krow (1 +2%) czy $winek
morskich (4 + 5%), (Taylor 1962; Barnaby i in. 1968; Schade i in. 1970; Hollins, McCullough
1971; van Bruwaene i in. 1984; Bailey i in. 1989; Kirchgessner i in. 1994; Naylor, Harrison 1995;
Ayala-Fierro i in. 1999).

Rozmieszczenie

Kobalt (Co) jest uwazany za pierwiastek niezbgdny w organizmie (komponent witaminy B12).
Jego obecnos¢ mozna stwierdzi¢ w wigkszos$ci takich tkanek, jak: migénie, ptuca, wezty chlonne,
serce, skora, kosci, wlosy, zotadek, mozg, sok trzustkowy, nerki, osocze, pecherz moczowy i wa-
troba (najwyzsze poziomy stwierdzono u osob nienarazonych zawodowo), (Forbes i in. 1954;
Yamagata i in. 1962; Yukawa i in. 1980; Teraoka 1981; Collecchi i in. 1986; Ishihara i in. 1987;
Hewitt 1988; Muramatsu, Parr 1988). Catkowita zawarto$¢ kobaltu w organizmie ludzi jest szaco-
wana na 1,1 + 1,5 mg, a z tego na watrobg przypada 0,11 mg (Yamagata i in. 1962; ICRP 1979).

W dostgpnym pismiennictwie nie ma danych dotyczacych dystrybucji kobaltu u ludzi po na-
razeniu droga pokarmowa. Z przeprowadzonych badan na zwierzetach doswiadczalnych wynika,
ze jest on deponowany glownie w watrobie (Simesen 1939; Greenberg i in. 1943; Ayala-Fierro i
in. 1999). Czgs¢ podanej dawki znaleziono w: nerkach, sercu, zotadku i jelitach (Simesen 1939;
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Persson i in. 1992; Ayala-Fierro i in. 1999). Narazenie na kobalt droga dozotadkowa cigzarnych
samic szczura spowodowato zalezny od wielkos$ci dawki wzrost poziomu kobaltu we krwi em-
brionalnej oraz ptynie owodniowym (Szakmary i in. 2001). Przewlekte narazenie szczurow droga
dozotadkowa spowodowalo znaczace zwigkszenie poziomu kobaltu w: watrobie, nerce, migsniach,
mozgu i jadrach (Barnaby i in. 1968; Thomas i in. 1976; Bourg i in. 1985).

U o0s6b zawodowo narazonych na kobalt droga inhalacyjna odnotowano znaczaco wyzsze po-
ziomy tego metalu w wycinkach posmiertnych ptuc, w poréwnaniu do osob nienarazonych. Wy-
sokie poziomy kobaltu odnotowano u pracownikéw: przemystu metalurgicznego, hut miedzi oraz
u gérnikéw zawodowo narazonych na pyty kobaltu (Teraoka 1981; Hillerdal, Hartung 1983; Ger-
hardsson i in. 1984; Hewitt 1988). U pracownikow zajmujacych si¢ wytopem miedzi nie odnoto-
wano wzrostu poziomu kobaltu w watrobie ani w nerkach w poréwnaniu do 0soéb nienarazonych
(Gerhardsson i in. 1984). Jednak u metalurgdéw odnotowano podwyzszone poziomy kobaltu w:
weztach chlonnych, watrobie, sledzionie i nerkach (Teraoka 1981; Hillerdal, Hartung 1983).

Dystrybucja kobaltu w tkankach zwierzat doswiadczalnych jest podobna do obserwowanej u 1u-
dzi. Po narazeniu inhalacyjnym wyraznie wzrosty poziomy tego pierwiastka w ptucach (Barnes i in.
1976; Brune i in. 1980; Kreyling i in. 1986; Patrick i in. 1989; Talbot, Morgan 1989; Collier i in.
1991; Kyono i in. 1992). Histopatologiczna analiza tkanki plucnej ujawnita, ze czastki kobaltu byty
zlokalizowane w makrofagach w granicach $ciany oskrzeli albo w bliskiej odleglosci od nich (Brune i
in. 1980). Podwyzszone poziomy kobaltu odnotowano rowniez w: watrobie, nerce, tchawicy, sledzio-
nie, kosciach i sercu, z najwyzszymi poziomami w watrobie i nerce (Wehner, Craig 1972; Kerfoot
1975; Barnes i in. 1976; Brune i in. 1980; Kreyling i in. 1986).

W eksperymencie, w ktorym dwom ochotnikom podano droga dozylna znakowany chlorek
kobaltu (**CoCl, i *°CoCl,), najwyzsze poziom radioaktywnosci stwierdzono w watrobie i nerkach
(Jansen i in. 1996). W badaniach na szczurach, ktérym podano *’CoCl, droga dozylna, zawartos¢
kobaltu po 2 h od podania wynosita: w watrobie 22,8% podanej dawki, w nerkach 10,2% podanej
dawki i w jelitach 3,16% podanej dawki (Gregus, Klaassen 1986). U szczuréw po dosercowym
podaniu azotanu kobaltu rozmieszczenie chlorku kobaltu w narzadach bylo podobne i wynosito:
29% podanej dawki w watrobie, 10% w nerkach i 4,6% w jelitach (Patrick i in. 1989). W bada-
niach na szczurach, ktérym droga dozylna podano znakowany chlorek kobaltu (*°CoCl,), zbadano
poziomy kobaltu po uptywie 100 dni od podania zwiazku i stwierdzono najwyzsze poziomy W
sledzionie, a nastepnie w sercu i kosciach (Thomas i in. 1976). W watrobie i w nerkach, poczat-
kowe poziomy radioaktywnosci po podaniu kobaltu byly najwyzsze, natomiast po uptywie 100 dni
od narazenia nie odnotowano znaczaco wyzszych poziomow tego pierwiastka.

Wydalanie

Po inhalacyjnym narazeniu ludzi na kobalt (Co) w postaci nierozpuszczalnych zwiazkow elimina-
cja kobaltu z ptuc przebiegata w trzech fazach. Faza pierwsza to sluzowo-rzgskowe oczyszczenie z
czastek zdeponowanych w obrgbie oskrzeli z czasem polowicznego zaniku wynoszacym od 2 do
44 h (Apostoli i in. 1994; Mosconi i in. 1994). Za druga faze oczyszczania ptuc byly odpowie-
dzialne makrofagi fagocytujace czastki zawierajace kobalt. Okres potowicznego zaniku w tej fazie
wynosit okoto 10 + 78 dni (Beleznay, Osvay 1994; Mosconi i in. 1994). Trzecia faza obejmowata
dlugoterminowe oczyszczanie pluc z okresem potowicznego zaniku szacowanym na kilka lat
(Newton, Rundo 1971; Bailey i in. 1989; Beleznay, Osvay 1994; Mosconi i in. 1994).
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Na podstawie wynikow badan z udziatem ochotnikéw narazonych na areozol zawierajacy
znakowany tlenek kobaltu (*’Co) stwierdzono, ze z poczatkowo zaabsorbowanej dawki tlenku
kobaltu po uptywie 6 miesigcy od narazenia nadal 40% dawki znajdowato si¢ w ptucach (Foster i
in. 1989). W pierwszym tygodniu po narazeniu 17% z poczatkowej dawki zostalo wyeliminowane
z phuc, z czego 90% zostato przeniesione mechanicznie do przewodu pokarmowego i wydalone z
katem. Do 6 miesiecy od narazenia 33% z poczatkowej dawki w ptucach zostato wydalone z mo-
czem, a 28% z kalem. Wydalanie z moczem zwigkszato si¢ wraz z uplywem czasu, jaki nastgpo-
wal po narazeniu. Rozmiar czastki mial zasadniczy wptyw na eliminacj¢ kobaltu, poniewaz wigcej
kobaltu jest mechanicznie usuwane do uktadu pokarmowego, kiedy czastki sa wigksze (Bailey i in.
1989; Foster i in. 1989).

Dane na temat eliminacji kobaltu u zwierzat wskazuja, ze rozpuszczalnos¢ zwiazkow kobaltu
ma decydujace znaczenie, jesli chodzi o czas polowicznego zaniku. Na przyktad, bardziej rozpusz-
czalny tlenek kobaltu(Il) jest usuwany z pluc w szybszym tempie niz mniej rozpuszczalny tlenek
kobaltu(ll, 111), (Barnes i in. 1976; Kreyling 1984). Rozpuszczalne zwiazki kobaltu sa wchianiane
do krwi w szybszym tempie niz mniej rozpuszczalne zwiazki i wydalane z moczem oraz katem
(Barnes i in. 1976). Szybkos¢ wydalania z moczem wydaje si¢ by¢ zalezna od wchtaniania kobaltu
z phuc do krwi, podczas gdy szybko$¢ wydalania z kalem od mechanicznego oczyszczenia ptuc z
kobaltu, czego skutkiem jest przedostanie si¢ go do uktad pokarmowego (Kreyling i in. 1986;
1989; Andre i in. 1989; Bailey i in. 1989; Collier i in. 1989; Patrick i in. 1989; Talbot, Morgan
1989). Pomijajac poczatkowy wysoki poziom kobaltu w kale, wydalanie z moczem stanowi pod-
stawowy szlak eliminacji kobaltu po jednokrotnym oraz trzymiesigcznym narazeniu droga inhala-
cyjna (Barnes i in. 1976; Kerfoot 1975).

Po podaniu kobaltu droga pokarmowa u ludzi stwierdzono w kale obecno$¢ od 3 do 99%
podanej dawki, w zaleznos$ci od podanego zwiazku kobaltu i stanu odzywienia (Harp, Scoular
1952; Paley i in. 1958; Valberg i in. 1969; Sorbie i in. 1971; Smith i in. 1972). Po kilku dniach od
podania dozotadkowego, 10 razy wigcej kobaltu byto wydalone z katem niz z moczem (Paley i in.
1958). U os6b z niedoborem zelaza wydajno$¢ wchtaniania ulegta zwigkszeniu (Valberg i in.
1969; Sorbie i in. 1971).

Ze wzgledu na fakt, ze od 5 do 30% podanej dawki kobaltu (azotan kobaltu) wydalito sig z
katem po dozylnym podaniu tego zwiazku u r6éznych zwierzat laboratoryjnych, mozna uznaé, ze
wydalanie z katem jest wynikiem wydalania kobaltu z zo6lcia, a nie jedynie z mata wydajnoscia
wchlaniania po podaniu dozotadkowym (Andre i in. 1989; Bailey i in. 1989; Collier i in. 1989;
Patrick i in. 1989; Talbot, Morgan 1989). Inni autorzy podaja, ze wydalanie z zétcia kobaltu sta-
nowito od 2 do 7% podanej dawki (Sheline i in. 1945; Cikrt, Tichy 1981; Gregus, Klaassen 1986).

Po podaniu dozylnym chlorku kobaltu ludziom, 30% z podanej dawki zostato wydalone w
moczu w pierwszej dobie, 56 + 73% po 48 h i 57% po 2 tygodniach (Kent, McCance 1941; Paley
i in. 1958; Smith i in. 1972).

Po podaniu dozotadkowym zwierzgtom do§wiadczalnym ilosci kobaltu wydalane z katem by-
ly odwrotnie proporcjonalne do rozpuszczalnosci zwiazkéw kobaltu. Tlenek kobaltu(Il, III) (zna-
kowany °’Co) ulegat szybkiej eliminacji z katem (> 96% podanej dawki), (Bailey i in. 1989). Nie
stwierdzono réznic migdzygatunkowych w eliminacji tlenku kobaltu(Il, III) po podaniu dozotad-
kowym (Andre i in. 1989; Bailey i in. 1989; Collier i in. 1989; Patrick i in. 1989; Talbot, Morgan
1989). Chlorek kobaltu(Il), ktory jest bardziej rozpuszczalny, podany dozotadkowo szczurom byt
wydalany gtownie z katem (70 + 83% z podanej dawki), pozostata cze$¢ dawki zostata wydalona z
moczem (Barnaby i in. 1968; Hollins, McCullough 1971; Ayala-Fierro i in. 1999). W przypadku
krow mlecznych, 97% z podanej dozotadkowo dawki chlorku kobaltu zostato wydalone z katem w
ciagu 70 dni po narazeniu, podczas gdy z moczem i z mlekiem wydalito si¢ odpowiednio 0,26% i
0,012% podanej dawki (van Bruwaene i in. 1984). Po jednorazowym podaniu psom (beagle) nie-
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rozpuszczalnego tlenku kobaltu(ll, 111) stwierdzono w kale i w moczu odpowiednio 90 i 5% poda-
nej dawki, podczas gdy lepiej rozpuszczalny azotan kobaltu byl wydalony w 70% z katem 1 25% z
moczem (Kreyling i in. 1986). Podobnie jak u ludzi, niedobér zelaza u szczuréw powodowat mniej-
sza eliminacj¢ kadmu z kalem, podczas gdy wspotadministracja zelaza powodowata wzrost jego
wydalania z katem (Schade i in. 1970; Reuber i in. 1994).

Woydalanie z moczem stanowito podstawowy szlak eliminacji po podaniu dozylnym azotanu
kobaltu u réznych zwierzat laboratoryjnych (matp, pséw, §winek morskich, szczuréw, myszy i
chomikow), (Andre i in. 1989; Bailey i in. 1989; Collier i in. 1989; Patrick i in. 1989; Talbot,
Morgan 1989). Okoto 80% (69 +~ 87%) podanej dawki zostato wydalone z moczem w ciagu 21 dni
i od 5 do 30% z katem. Wydalanie z z6lcia stanowito okoto 2 + 7% podanej dawki (Sheline i in.
1945; Cikrt, Tichy 1981; Gregus, Klaassen 1986).

Monitoring biologiczny

U o0s6b nienarazonych zawodowo stezenia kobaltu (Co) w moczu wynosza < 2 pg/l (lub pg/g kre-
atyniny) i okoto 0,5 ug/l krwi (Louwerys, Hoet 2001). Wzrost stezen kobaltu w moczu i we krwi
obserwuje si¢ u pacjentow pobierajacych multiwitaminy, majacych protezy zawierajace kobalt
oraz u palaczy (Alexandersson 1988).

U o0s6b narazonych zawodowo na kobalt i jego zwiazki pomiar kobaltu w moczu i we krwi
jest stosowany jako biologiczny wskaznik narazenia. Wigkszo$¢ badan wykonano u pracownikow
narazonych przy produkcji i przetwarzaniu metali twardych.

W tabelach 8., 9. 1 10. przedstawiono dane opracowane przez ACGIH (2009) dotyczace za-
leznosci miedzy wielko$cia narazenia pracownikow na kobalt i jego zwiazki a poziomem ozna-
czonego kobaltu w moczu i we krwi tych osob.

Tabela 8.

Zalezno$¢ miedzy stezeniem kobaltu (Co) w powietrzu w miejscu pracy a jego poziomem
w moczu (ACGIH 2009)

Rodzaj
przemystu, . .
w ktorym N |Pte¢ Stqzen_le - PE D (€8 Opis Pismiennictwo
w powietrzu W moczu
pracowaty
osoby badane
Produkcja 10 | M | (a) $rednia: (a) $rednio: proby pobierano w piatek | Alexandersson,
metali 0,09 mg/m® 130 pg/L (N =5) | po potudniu.; korelacja Lidums 1979
twardych (b) srednia: 0,01 (b) $rednio: 3 pg/L | migdzy poziomami Co Alexandersson
(2 grupy) mg/m?® (N=5) W powietrzu i moczu 1988
(kontrola osobista) r=0,79
Rozdrabnia- [153| M | powyzej 0,061 mg/m®| mediana: 18 pg/L | probki pobrano po pracy | Hartung i in.
nie metali (pomiar stacjonarny) | (dla wszystkich 1983
twardych podgrup)
(7 podgrup)
Produkcja  [170| M | érednia: 0,028 + zakres: 10 + proby pobrane w $rodg Ichikawa i in.
narzedzi z 0,367 mg/m® 235 ug/L lub czwartek po zakon- 1985
metali twar- (personal monitoring) czeniu pracy;
dych (11 5| K korelacja migdzy pozio-
podgrup) mami Co w powietrzu i
moczu r = 0,99
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cd. tab. 8

Rodzaj
rzemystu, .. .
\F:vktér};lm N [preg|  Stezeme Co oo g Opis Pismiennictwo
pracowaty w powietrzu W moczu
osoby badane
Produkcja 27 zawarto$¢ pytu w zakres: 6,4 + probki moczu ze zbidrki | Posmai in.
metali twar- powietrzu: 63,3 no/g porannej 1985
dych 0,3+150mg/m®z |kreatyniny
zawartoscig Co 4 +
17%
Produkcja 26 | M | zakres: 0,002 + (a) powyzej (a) proby pobrane w po- | Scansetti i in.
metali twar- 0,1 mg/m? 36 pg/L niedziatek po zakoncze- | 1983
dych: mediana: 0,01 mg/m® | (b) powyzej niu pracy
(probki indywidual- |63 ng/L (b) proby pobrane w po-
ne) niedziatek po zakoncze-
niu pracy
duza korelacja migdzy
poziomami Co w powie-
trzu i moczu
(a) produkcja| 6 (a) zakres: 0,675 + | (a) $rednia: dobowa zbidrka moczu w| Pelletiin. 1984
sproszkowa- 10,000 mg/m® 35,1 ug/L niedziele
nego kobaltu
(b) produkcja| 15 (b) zakres: 0,120 +~ | (b) $rednia: 24 h po narazeniu
spiekow we- 0,284 mg/m® 9,6 ug/L
glika wol-
framu
(¢) uzytko- 7 (c) zakres: 0,18 + (¢) $rednia:
wanie metali 0,193 mg/m? 11,7 pg/L
twardych
Produkcja 40 | M | zakres: 0,046 + zakres: 19 + proby pobierane po pra- | Angerer i in.
soli i sprosz- 1,046 mg/m® 438 pg/L cy; korelacja miedzy po- | 1989
kowanego (pomiar stacjonarny) ziomami Co w powietrzu
kobaltu i wmoczu r =0,61
(7 podgrup)
Przetwarza- |49 | M | mediana: 0,52 mg/m® | zakres: 100 + staba korelacja migdzy Morgan 1983
nie tlenku zakres: 0,1 + 3 mg/m® 900 ug/L poziomami Co w powie-
kobaltu i (probki indywidual- trzu i w moczu
produkcja ne)
jego soli
Malowanie |46 | K |érednia: $rednia: 73,82 ugl/g
porcelany 0,0086 mg/m® kreatyniny
rozpuszczal- (1,7 ng/L)
nymi solami
kobaltu
Malowanie |15 | K |zakres: 0,005 -+ érednia: 1,15 pg/g Christensen i in.
porcelany 0,25 mg/m® kreatyniny 1985
staboroz- (probki indywidual- | (0,025 ng/L)
puszczalnymi ne)
solami ko-
baltu
Objasnienia:

N- liczba 0s6b w grupie; K — kobiety; M — mezczyzZni.
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Tabela 9.

Zwiazek miedzy wielkoScia narazenia a wydalaniem kobaltu (Co) z moczem

Szacowany
. poziom
nzzgzijia RO G R g sﬁr(:llk Uwagi kmoc?cazlhupvg Pismiennictwo
(1icz‘.ba o5t COmocz = COpow. + b ko?:alacji ’ narazeniu
narazonych) 0,020 mg/m®
(ng/L)
Pyty metali | COpoe; = 0,70 COpow, +0,7 | 0,81 | $rednie indywidualne poziomy 15 Alexandersson,
twardych narazenia w ciggu tygodnia Lidums 1979;
(10) porownane do poziomu kobal- IAlexandersson
tu w indywidualnych probkach 1988
moczu z piatku po potudniu
Pyty metali | COmoc, = 0,67 COpoy, +0,9 0,99 |s$rednie indywidualne poziomy 14 Ichikawa i in.
twardych narazenia dziesigciu grup pra- 1985
(175) cownikow poréwnane do
sredniego poziomu kobaltu w
probkach moczu od dziesigciu
grup pracownikow po zakon-
czeniu zmiany
Pyty metali | COmoc; = 0,29 Copoy, + 0,8 0,83 |narazenie mierzone indywidu- 7 Scansetti i in.
twardych: alnie porownane do poziomu 1985
(26) kobaltu w indywidualnych
probkach moczu pobranych w
poniedziatek po potudniu
(26) COmocz = 0,70 Copow, + 0,8 0,80 |sredni tygodniowy poziom 15
narazenia indywidualnego
poréwnane do poziomu kobal-
tu w indywidualnych prébkach
moczu pobranych w piatek po
potudniu
Sole kobaltu | Comge; = 0,34 Copew, + 19,9 0,61 |s$rednie narazenie z pomiaréw 26 Angerer i in.
i proszek stacjonarnych z tygodnia po- 1985
(48) réwnane do poziomu kobaltu
w indywidualnych probkach
moczu z piatku po potudniu
Tabela 10.
Zwiazek miedzy wielko$cia narazenia a poziomem kobaltu (Co) we krwi 0sob narazonych
Szacowany
. . poziom
Rodzaj Stosunek migdzy
narazenia stezeniem kobaltu w powie- (Wspotczynnik Uwagi kobaltu w Pidmiennictwo
(liczba os6b|  trzu a poziomem kobaltu korelacji g n;(;(r:;;eirilz;y W
narazonych) we Krwi 0,020mg/m”
(ng/L)
Pyty metali | COpow, = COxrew 0,87 $rednie indywidualne po- 2,3 Alexandersson,
twardych 0,090 mg/m® = 10,5 + 10,9 pg/L ziomy narazenia z tygo- Lidums 1979
(10) dnia poréwnane do pozio- 14 Alexandersson
mu kobaltu w indywidual- 1988
nych probkach krwi z
piatku po po pludniu
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cd. tab. 10.

Szacowany
Rodzaj Stosunek migdzy e
narazenia stezeniem kobaltu w powie- [Wspotczynnik Uwadi kobaltu w Pismiennict
(liczba 0os6b|  trzu a poziomem kobaltu korelacji g n;z‘;:;ezrhzly 1SMIenNICtwo
narazonych) we krwi 0,020mg/m?
(ng/L)
Pyty metali | Coyren= 0,044 COpoy, £ 0,23 0,96 $rednie indywidualne po- 1,1 Ichikawa i in.
twardych ziomy narazenia dziesigciu 1985
(175) grup pracownikow poréw-
nane do $rednich pozio-
mow kobaltu we krwi u
dziesigciu grup pracowni-
kéw po pracy
Sole kobaltu| Coyey= 0,0425 Copoy,. + 0,476 0,67 $rednie narazenie tygo- 1,3 Angerer i in.
i proszek dniowe mierzone stacjo- 1985
(40) narnie poréwnane do po-
ziomu indywidualnego
kobaltu we krwi

Na podstawie analizy powyzszych danych w ACGIH (2009) przyjeto stezenie 15 pg kobaltu
na litr moczu pobranego pod koniec ostatniej zmiany roboczej w tygodniu za warto$¢ BEL Przyje-
to takze stezenie 1 pg kobaltu na litr krwi pobranej pod koniec ostatniego dnia w tygodniu pracy
za warto$¢ BEI (DSB). Obie warto$ci dopuszczalnego st¢zenia w materiale biologicznym (DSB)
odpowiadaja wartosci TLV-TWA dla kobaltu i jego zwiazkéw nieorganicznych, ktoéry wynosi
obecnie 0,02 mg/m®, w przeliczeniu na Co.

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Coates i Watson (1971) opisali wystepowanie u pracownikow przemystu metali cigzkich skutkow
narazenia na kobalt (Co) zwigzanych z uktadem oddechowym (kaszel, $wiszczacy oddech i sply-
cenie oddechu), ktore ustgpowaty po zaprzestaniu narazenia. Uwazano, Ze objawy te maja podtoze
alergiczne. Podobne objawy zwiazane z narazeniem na kobalt badali takze Bech (1962) oraz
Scherrer i Maillard (1982). Jednostka chorobowa zostata nazwana ,,hard metal asthma”. Naraze-
nie na inne postacie kobaltu, takie jak jego sole (Roto 1980) lub kobalt metaliczny uwalniajacy si¢
podczas szlifowania diamentéw (Gheysens 1985) moze takze powodowaé typowa atme oskrzelo-
wa, ale tylko u niewielkiej liczby narazonych (< 5%). Wigkszo$¢ opisanych przypadkoéw astmy
powstalej na skutek narazenia na kobalt pochodzita z przemystu metali cigzkich (Shirakawa 1989).
U kilku pacjentow z objawami “hard metal asthma” w badaniach immunologicznych wykazano
obecnos¢ specyficznych przeciwciat i/lub pozytywny wynik testu transformacji limfocytow. Ba-
dania dotyczyty 0séb narazonych zaréwno na sole kobaltu, jak i metal oraz proszek metalu.

Kobalt wywotuje odczyny alergiczne skory, ale powiazanie jego dziatania alergizujacego
(uczulajacego) z ta jednostka chorobowa phuc nie zostato dotad wyjasnione. Czasami u niektorych
pacjentdw wystepowaly objawy zapalenia skory i $rodmiazszowego zwtdknienia ptuc (Cassina i
in. 1987; Demedts i in. 1984; Sjogren i in. 1980). Z badan Potolicchio i in. (1997; 1999) wynika,
ze osoby posiadajace polimorfizm w genie HLA-DP (obecnos$¢ glutaminianu w pozycji 69 w
tancuchu) moga by¢ bardziej podatne na zachorowanie na ,,hard metal asthma”. Pracownicy, u
ktorych stwierdzono schorzenia ze strony uktadu oddechowego, byli rowniez bardziej podatni na
powstawanie niekorzystnych skutkéw narazenia na kobalt.
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Istnieja watpliwosci, czy kobalt odgrywa krytyczna role w patogenezie “hard metal lung di-
sease”, ktora polega na zwtoknieniu pecherzykéw ptucnych. Na podstawie wynikow badan mie-
szaniny kobaltu i weglika wolframu, ktore sa gtéwnymi sktadnikami proszkow twardych metali,
wykazano wigksza pneumotoksyczno$¢ mieszaniny niz samego kobaltu. Wyjasnienie takiego dzia-
fania jest zwigzane prawdopodobnie z tworzeniem si¢ na powierzchni czastek twardych metali
bardzo toksycznych, aktywnych form tlenu (Keane i in. 2002; Lison i in. 1995). Podstawy wrazli-
wosci osobniczej w rozwoju tej choroby nie sa znane.

W kilku badaniach typu przekrojowych wykazano, ze narazenie na pyly kobaltu pracowni-
kow: przemyshu metali cigzkich (produkcja metali twardych), (Alexandersson, Lindmus 1979),
pracownikéw zatrudnionych przy szlifowaniu diamentéw (Nemery i in. 1992) oraz w rafineriach
przy produkcji kobaltu (Linna i in. 2003; Swennen i in. 1993), powodowato zmniejszenie: natgzo-
nej objetosci wydechowej pierwszosekundowej (FEV,), natezonej pojemnosci zyciowej (FVC),
maksymalnego usrednionego przeptywu wydechowego migdzy warto$ciami 75 + 25% FVC
(MMEF) i $redniej wartosci szczytowego przeptywu wydechowego (PEFR). U badanych osob
parametry te ulegaly zmniejszeniu wraz z czasem, ale glownie u palacych papierosy (Verougstra-
ete i in. 2004).

DZIALANIE EACZNE

W kilku badaniach udowodniono, ze stop metali zawierajacy weglik wolframu z matryca kobaltu
(Co) jest znacznie bardziej toksyczny niz oba te zwiazki osobno. Mechanizm wyjasniajacy to zja-
wisko zostal zaproponowany przez grupe belgijskich badaczy (Lasfargues i in. 1995; Lison i in.
1995; 1996). Stwierdzili oni, iz weglik wolframu jest bardzo dobrym przekaznikiem elektronow,
co ufatwia utlenianie metalicznego kobaltu do jonowego kobaltu (przypuszczalnie Co®") przez
przeniesienie elektronow z atomu kobaltu na czasteczkowy tlen przez czasteczki weglika wolfra-
mu. Wynikiem tej reakcji jest zwigkszona rozpuszczalnos¢ kobaltu i powstanie aktywnych form
tlenu. Powstajace jony kobaltu sg nastepnie zaabsorbowane do krwi i transportowane do réznych
tkanek i narzadow, powodujac skutki szkodliwe. W badaniach w warunkach in vitro udowodnio-
no, ze tylko jednoczesne wystgpowanie obydwu substancji powodowato znaczaca peroksydacije
lipidow (Lison i in. 1995; Zanetti, Fubini 1997).

Kobalt na ogét wystepuje w mieszaninie z innymi toksycznymi substancjami. Brak jest da-
nych jednoznacznie okreslajacych ich mozliwosci dziatania synergistycznego lub antagonistycz-
nego. Badania wykonane na §winkach morskich, ktéorym podawano wolfram, weglik wolframu i
mieszaning weglika wolframu z kobaltem w stosunku 91:9, wykazaty, ze tylko w przypadku mie-
szaniny phluca $winek morskich zawieraly skupiska nagromadzonych czastek pylu otoczonych
przez tkanke wioknista. Wyniki badan jednak nie daja odpowiedzi, czy obecno$¢ weglika wolfra-
mu intensyfikuje ten proces (Delahant 1955; Schepers 1955; 1955a). Inne substancje towarzyszace
kobaltowi w zaktadach twardych metali wywotuja takze zwtoknieniowe zmiany w ptucach, jednak
informacje dostgpne w pisSmiennictwie nie daja odpowiedzi co do sity ich dziatania tacznego
(ATSDR 2004).

Kobalt wystepujacy z takimi silnymi alergenami, jak nikiel czy chrom zwigksza mozliwo$é
wyprysku kontaktowego u robotnikéw. Badania prowadzone wsrod 355 pracownikow za pomoca
testow ptatkowych wykazaty, ze 25% 0s6b wrazliwych na nikiel dawato pozytywna odpowiedz na
kobalt, co jest duza warto$cia w poréwnaniu z S-procentowa pozytywna odpowiedzia w ogdlnej
populacji badanych (Rystedt, Fisher 1983). Podobne wyniki uzyskano takze w innych pracach
(Fisher, Rystedt 1983; van Joost, van Everdingen 1982).
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Istnieje powiazanie miedzy dzialaniem uczulajacym niklu i kobaltu (Bencko i in. 1983; Ry-
stedt, Fisher 1983), jednak interakcje migdzy tymi dwoma metalami nie sa do konca zrozumiate.
Na podstawie wynikow badan na $winkach morskich przypuszcza sig, ze dziatanie uczulajace
kobaltu i niklu wydaje si¢ by¢ powiazane i wzajemnie si¢ wzmagajace (Lammintausta i in. 1985),
chociaz skutki dzialania krzyzowego nie byty relacjonowane.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Wigkszosé¢ badan dotyczacych inhalacyjnego zawodowego narazenia na kobalt (Co) i jego zwiazki
dotyczy wystgpowania zaburzen ze strony uktadu oddechowego.

W pracy opublikowanej przez Swennen i in. (1993) badaniom poddano 82 pracownikow za-
trudnionych w rafinerii kobaltu. Pracownicy byli narazeni na sole kobaltu, tlenki i metaliczny ko-
balt (pyly). Srednie stezenie kobaltu w powietrzu wynosito 0,125 mg/m3 (zakres stezen 0,001 +
7,7 mg/m®). W zalezno$ci od wielko$ci narazenia wykazano znamienny statystycznie wzrost licz-
by o0s6b, u ktérych wystapity objawy dusznos$ci oraz $wiszczacy oddech, a takze takie zmiany
skorne, jak egzema i rumien. Zaobserwowano zalezno$¢ dawka-odpowiedz migdzy zmniejszeniem
nat¢zonej objetosci wydechowej pierwszosekundowej (FEV;) a wielko$cia narazenia na kobalt,
0Szacowana przez pomiar stgzenia kobaltu we krwi, w moczu lub w powietrzu.

Zalezno$¢ migdzy stgzeniem kobaltu w powietrzu 1 wynikami badan spirometrycznych za-
mieszczono w tabeli 6.

W 1980 r. Roto opublikowat rezultaty badania przeprowadzonego w Finlandii wsrdd pracow-
nikow zatrudnionych przy produkcji kobaltu i cynku. Od rozpoczgcia badan w 1966 r. u badanych
rocznie stwierdzano 1 + 2 nowe przypadki astmy oskrzelowej. Catkowite stezenie pylu w po-
mieszczeniach, gdzie odbywato si¢ jego prazenie, wynosito 8 i 19 mg/m°®. Pyly zawieraty 0,5 + 1%
rozpuszczalnego w wodzie kobaltu.

Roto (1980) przeprowadzit takze badanie kliniczno-kontrolne u 21 pracownikéw narazonych
na kobalt ze stwierdzong astma i u 55 losowo wybranych pracownikow, u ktorych nie stwierdzono
astmy oskrzelowej. Wykazano, ze ryzyko astmy wzrastato 5-krotnie u pracownikéw narazonych
na siarczan kobaltu o stezeniu 0,1 mg/m® (w przeliczeniu na kobalt).

W badaniu przekrojowym badano, czy aerozole zawierajace kobalt lub cynk powoduja wzrost
wystepowania objawow przewleklego zapalenia oskrzeli lub obnizenie pojemnosci zyciowej ptuc
(Roto 1980). Autorzy wnioskuja, ze u pracownikow narazonych na siarczan kobaltu o stezeniach
< 0,1 mg/m® przez 6 do 8 lat nie wykazano wzrostu ryzyka rozwiniecia si¢ przewlektego zapalenia
oskrzeli. Roto (1980) podkreslit, ze brak jest dowodéw wskazujacych, ze narazenie na kobalt byto
przyczyna wystapienia przewlektego zapalenia oskrzeli.

W innym badaniu przekrojowym Morgan (1983) zbadat 49 pracownikéw narazonych na ko-
balt w rafinerii kobaltu przy produkcji soli kobaltu. Stezenie kobaltu wynosito 0,5 mg/m® (w za-
kresie 0,1 + 3 mg/m®). Nie stwierdzono zadnych zmian w stanie zdrowia pracownikéw zwiaza-
nych z narazeniem na kobalt.

Badania pracownikow zatrudnionych przy stosowaniu kobaltu jako $rodka wiazacego w
przemysle karbidku wolframu wykazaly wystepowanie przewlektej obturacyjnej choroby phuc
przy narazeniu na $rednie stezenie kobaltu 0,06 mg/m® (Alexandersson 1979a). Pracownicy nara-
zeni na $rednie st¢zenie kobaltu uskarzali si¢ takze na skutki wynikajace z podraznienia bton $lu-
zowych uktadu oddechowego, a pozytywna korelacje znaleziono migdzy stezeniem kobaltu w
powietrzu, w moczu i we krwi (Alexandersson 1979b). Uposledzenie funkcji ptuc wystepowato 4
tygodnie po zakoficzeniu narazenia na kobalt o $rednim stezeniu 0,06 mg/m® (Alexandersson,
Atterhog 1980). U pracownikéw narazonych na kobalt o stezeniu 0,01 mg/m® obserwowano zmiany w
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EKG, podczas: rozdrabniania, kruszenia, polerowania czy szlifowania, jednak autorzy nie rozpatrywali
tych zmian jako zaleznych od narazenia na kobalt (Alexandersson, Atterhog 1983).

U zwierzat doswiadczalnych zalezno$¢ skutkow dziatania od poziomu narazenia na kobalt
wykazano w badaniach rakotworczosci przeprowadzonych na szczurach i myszach (droga inhala-
cyjna) w zakresie stezen 0,11 + 3,8 mg Co/m® (NTP 1998; Bucher i in. 1999).

NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE W POWIETRZU
SRODOWISKA PRACY ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM

Istniejace wartosci NDS i ich podstawy

W tabeli 11. przedstawiono warto$ci normatywow higienicznych ustalonych dla kobaltu (Co). W wigk-
szosci panstw europejskich warto§é najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) wynosi 0,05 mg/m?,
z wyjatkiem Wielkiej Brytanii, Austrii i Szwajcarii, w ktorych przyjeto wartos¢ 0,1 mg/m>. Mniejsza
warto$¢ NDS kobaltu ustalono w Holandii (0,02 mg/m®) i Danii (0,01 mg/m®), natomiast w
Niemczech nie ustalono warto$ci NDS (kobalt i jego zwiazki w formie pyloéw i areozoli zakwa-
lifikowano do grupy IIIA2, czyli jako potencjalnego kancerogenu w $rodowisku pracy o udowod-
nionym dziataniu rakotworczym na zwierzgta). W Polsce wartos¢ NDS dla kobaltu metalicznego
(dymy i pyly) wynosi 0,05 mg/m®, a warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego
(NDSCh) 0,2 mg/m® (Rozporzadzenie. .. 2002, nr 217, poz. 1833).

W ACGIH wartos¢ TLV-TWA dla kobaltu metalicznego i jego zwiazkow nieorganicznych
ustalono na poziomie 0,02 mg/m?®. Podstawa tej wartosci byty badania przeprowadzone w przemy-
$le metalurgii proszkowej wykorzystujacej weglik wolframu oraz kobalt jako czynnik wiazacy
(Alexandersson  1979a; 1979b; Alexandersson, Hedenstierna 1979; Alexandersson, Atterhog
1980; 1983). Wigkszos¢ tych badan dotyczyta wystepowania zaburzen ze strony uktadu oddecho-
wego. Narazenie na kobalt metaliczny i jego zwiazki nieorganiczne o stezeniu 0,1 mg/m® lub
mniejszym powoduje astmg i zmiany czynnosciowe ptuc polegajace na uposledzeniu wydolnosci
oddechowej. W jednym badaniu kliniczno-kontrolnym u 21 pracownikéw narazonych na kobalt co
najmniej przez 6 miesiecy, ryzyko wzgledne wystapienia astmy wynosito 4,1. Autorzy wykazali,
ze ryzyko astmy wzrastalo 5-krotnie u pracownikow narazonych na siarczan kobaltu o stezeniu
0,1 mg/m® (w przeliczeniu na kobalt), (Roto 1980). Przewlekta obturacyjna choroba ptuc wyste-
powata u pracownikéw narazonych na kobalt 0 §rednim stezeniu 0,06 mg/m® (Alexandersson
1979a). Uposledzenie funkeji ptuc wystgpowato 4 tygodnie po zakonczeniu narazenia na kobalt o
srednim stezeniu 0,06 mg/m® (Alexandersson, Atterhog 1980).

Przyjeta przez ACGIH warto§¢ TLV-TWA kobaltu powinna zdaniem autoréw zminimalizo-
wac jego negatywny wptyw na funkcje ptuc oraz migsien sercowy. Warto$¢ ta powinna dodatko-
wo chroni¢ przed negatywnymi skutkami tacznego narazeniu na pyty metaliczne kobaltu i weglika
wolframu. Badania na zwierzgtach, ktorym podawano zwiazki kobaltu réznymi drogami, sktonity
do zakwalifikowania kobaltu i jego zwiazkéw do grupy A3 — zwiazkéw o udowodnionym dziata-
niu rakotworczym na zwierzeta. Brak jednak byto wystarczajacych danych do wprowadzenia war-
tosci TLV-STEL oraz danych wskazujacych na dzialanie uczulajace i drazniace (ACGIH 2001). W
osobnym opracowaniu w ACGIH zaproponowano wartos¢ DSB (BEI) dla kobaltu i jego zwiaz-
kow nieorganicznych z wytaczeniem tlenkow (ACGIH 2009).
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Tabela 11.

Wartos$ci normatywow higienicznych kobaltu (Co) przyjete w réznych panstwach (RTECS 2009;

ACGIH 2009; DFG 2008)

Panstwo/organizacja/instytucja
(rok ustanowienia, forma
zwiazku)

Warto$¢ NDS, mg/m°

Warto$¢ NDSCh, mg/m®

Australia (1993)

Austria
(2006 kobalt i jego zwiazki
nieorganiczne)

Belgia (2002)
Dania

(2002 proszek, pyty, dymy oraz
zwiazki nieorganiczne)

Finlandia
(2005 metal oraz zwiazki nie-
organiczne Il i lll-warto$ciowe)

Norwegia (1999)

Irlandia
(2002 kobalt i jego zwiazki)

Niemcy
(2008 kobalt i jego zwiazki)

Polska

(1999 kobalt metaliczny —
dymy i pyty)

Szwecja

(2005 kobalt i zwiazki nieorga-
niczne, pyt catkowity)

Szwajcaria

(2009 kobalt i jego zwiazki, w
formie wdychalnych pytow,
aerozoli)

Holandia (2003)

Wielka Brytania
(2005 kobalt i jego zwiazki)

ACGIH
(1994 kobalt i jego zwiazki
nieorganiczne )

NIOSH (2009)
OSHA (2009)

0,05
wartos$¢ techniczna (TRK)
0,5 (jako Co)
0,02 (jako Co)
0,01 (jako Co) skin
0,05 (jako Co) Skin
0,05

0,1 (jako Co)

H, Sah, kat. 3A

0,05

0,05 Sen

0,1 (jako Co)

0,02

0,1 (jako Co) Sen
Carc (dichlorek i siarczan kobaltu)

0,02 (jako Co) A3

0,05 pyty, dymy
0,1 pyty, dymy

stezenie Co stezenie Co

W powietrzu W moczu
0,01 mg/m? 6 ug Coll
0,025 mg/m?® 15 ug Co/l
0,05 mg/m® 30 pg Coll
0,1 mg/m® 60 g Coll
0,5 mg/m® 300 pg Co/l

0,2; wartosci DSB nie ustalono

BELI: kobalt w moczu 15 pg/l
kobalt w moczu 1 pg/l

Objasnienia:

— Skin — substancja wchiania si¢ przez skore
— Sen — substancja o dziataniu uczulajacym
— A3 (ACGIH) — zaklasyfikowany jako kancerogen u zwierzat o nieznanym dziataniu rakotworczym na ludzi
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— H — niebezpieczenstwo wchianiania przez naskorek

— Sah — substancja dziatajaca uczulajaco na drogi oddechowe i skorg

—kat. 3A (Niemcy) — substancje, dla ktorych kryteria klasyfikacji kategorii 4. lub 5. sa spetnione, lecz sa niewystarcza-
jace do ustalenia warto$ci MAK i wartosci BAT.

Podstawy proponowanej warto$ci NDS

Wigkszoé¢ badan dotyczacych inhalacyjnego zawodowego narazenia na kobalt (Co) i jego zwiazki
dotyczy wystgpowania zaburzen ze strony uktadu oddechowego. Opisano wystgpowanie takich
skutkéw zwiazanych z uktadem oddechowym, jak: kaszel, $wiszczacy oddech, sptycenie oddechu,
ktore ustgpowaly po zaprzestaniu narazenia, gldwnie u pracownikow przemystu metali cigzkich.
Ojawy te maja podloze alergiczne i okresla si¢ je jako ,,hard metal asthma”. Narazenie na inne
postaci kobaltu, takie jak jego sole (Roto 1980) lub kobalt metaliczny uwalniajacy si¢ podczas
szlifowania diamentéw (Gheysens 1985) moze takze powodowaé typowa atme oskrzelowa, lecz
tylko u niewielkiej liczby narazonych (< 5%). W kilku badaniach wykazano, Zze narazenie na pyly
kobaltu u pracownikéw przemystu metali cigzkich przy produkcji metali twardych, przy szlifo-
waniu diamentow (Nemery i in. 1992) oraz w rafineriach przy produkcji kobaltu (Linna i in. 2003;
Swennen i in. 1993) powodowato zmiany czynnos$ciowe ptuc polegajace na uposledzeniu wydol-
no$ci oddechowe;j. Jednak u badanych os6b parametry funkcji ptuc ulegaly zmniejszeniu wraz z
czasem, lecz glownie u palacych papierosy (Verougstraete i in. 2004).

Alexandersson i Hedensteirn (1979) oraz Alexandersson i Atterhog (1980 i 1983) przeprowadzi-
li szereg badan pracownikow zatrudnionych przy stosowaniu kobaltu jako $rodka wiazacego w
przemysle karbidku wolframu.

U pracownikéw narazonych na kobalt o $rednim stezeniu 0,06 mg/m® wystapity przypadki upo-
$ledzenia funkcji ptuc 4 tygodnie po zakonczeniu narazenia na kobalt oraz przypadki obturacyjnej
choroby phuc. Pracownicy uskarzali si¢ ponadto na skutki wynikajace z podraznienia bton §luzowych
uktadu oddechowego (Alexandersson 1979a; 1979b; Alexandersson, Atterhog 1980).

W badaniach przeprowadzonych przez Roto (1980) przy produkcji kobaltu byto zatrudnionych
230 + 240 os6b narazonych na siarczan kobaltu o stezeniu 0,1 mg/m® (w przeliczeniu na kobalt).
Autorzy wykazali, ze ryzyko astmy u 0sob zatrudnionych wzrastato 5-krotnie.

Za podstawe do wyznaczenia wartosci NDS dla kobaltu i jego zwiazkow nieorganicznych
przyjeto wyniki badan (Alexandersson 1979a; 1979b; Alexandersson, Atterhog 1980; Roto
1980). Autorzy tych prac wykazali, Ze opisane zmiany w obrgbie uktadu oddechowego wystapi-
ty u pracownikéw narazonych na kobalt i jego zwiazki o stezeniu 0,06 i 0,1 mg/m®. W zwiazku z
powyzszym za wartos§¢ LOAEL przyjeto $rednie stgzenie z tych dwoch badan (0,16/2), czyli
0,08 mg/m®.

Do obliczenia wartosci NDS kobaltu przyjgto nastepujace wspotczynniki niepewnosci:

— A = 2 — wspbdlczynnik zwiazany z réznicami wrazliwosci osobniczej u ludzi

— B =1 — narazenie inhalacyjne

— C = 1 —przej$cie z badan krétkoterminowych do przewlektych (narazenie zawodowe)

— D = 2 — zastosowanie do obliczen warto$ci LOAEL

— E =1 - ocena eksperta.

Podstawiajac przyjgte warto$ci wspotczynnikow do wzoru, obliczamy wartos¢ NDS kobaltu:

LOAEL _ 0,08
2.1.1.2-1 4

NDS = = 0,02 mg/m?.
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Proponuje sie przyjecie stezenia 0,02 mg/m?® za warto$¢ NDS zaréwno dla kobaltu, jak i jego
zwiazkow nieorganicznych, z uwzglednieniem narazenia na pyly zawierajace kobalt. Taka warto$¢
TLV-TWA ustalono w USA (ACGIH) i Holandii (mniejsza warto$¢ 0,01 mg/m® obowiazuje tylko
w Danii). W Niemczech ze wzgledu na udowodnione dziatanie rakotworcze kobaltu u zwierzat
doswiadczalnych nie ustalono wartosci MAK (3A).

Nie ma wystarczajacych danych do ustalenia warto$ci najwyzszego dopuszczalnego st¢zenia
chwilowego (NDSCh) kobaltu i dlatego w zadnym panstwie dotychczas nie ustalono tej wartosci.

W IARC zaliczono kobalt i jego zwiazki nieorganiczne do grupy 2B. Natomiast w ACGIH
(2009) zaliczono kobalt i jego zwiazki nieorganiczne do grupy A3 (kancerogen dla zwierzat).
Trzeba jednak podkresli¢, ze dane do§wiadczalne uzyskane z badan na zwierzetach do§wiadczalnych
sa niespdjne (np. dziatanie kancerogenne u szczuréw wykazano tylko na samicach).

Przyjgta wartos¢ NDS kobaltu powinna zabezpieczy¢ pracownikow przed wystapieniem
szkodliwych skutkow ze strony uktadu oddechowego, a takze przed ewentualnym wystapieniem
skutkow kancerogennych, gdyz obliczone ryzyko wystapienia raka ptuc w przypadku narazenia
na kobalt o stezeniu 0,02 mg/m® wynosi 2 -10”, co przedstawiono na rysunku 2.

Na podstawie prac Alexandersson i Lidums (1979) i Alexandersson (1988) proponujemy takze
przyjecie wartosci dopuszczalnego st¢zenia w materiale biologicznym (DSB) dla stezen kobaltu w
moczu i we krwi. Po uwzglednieniu nowej wartosci NDS (0,02 mg/m®) kobaltu odpowiednia war-
tos¢ DSB dla stezen kobaltu w moczu wyniesie 15 pg/l moczu (ng/g kreatyniny), a dla krwi — 1 pg/l.
Probki moczu i probki krwi powinny by¢ pobrane pod koniec ostatniej zmiany roboczej w tygo-
dniu.

GZ e -

|

8§ 0010 |- e s s e g e
=
—_——
o

8 GO - o m mme e e m i e R e it e 4
[+
-
]

2 0,008 [rrmmmmmmmmmmm e
N
f

2 0004 [Fmmmmmmmm e
o
=
=

T 0,002 | g e e e e
o
a

0,000
0 001 002 003 004 005 006 007 008 009 01

Stezenie siarczanu kobaltu w powietrzu $rodowiska pracy, mg/m®

Rys. 2. Krzywa dawka-odpowiedz opisujaca zalezno$¢ migdzy stezeniem siarczanu(V1) kobaltu w powietrzu
srodowiska pracy a dodatkowym ryzykiem raka ptuca po 40-letnim okresie narazenia (Stetkiewicz, Szymczak
2005).

Normatyw nalezy dodatkowo oznaczy¢ literami: ,,I” — substancja o dziataniu drazniacym,;
,A” — substancja o dzialaniu uczulajacym, ,,Ft” — substancja dzialajaca toksycznie na ptdd (zwia-
zek w badaniach na zwierzgtach wykazywat dziatanie hamujace proces spermatogenezy) i ,,Ra-
kotw.” — substancja o dziataniu rakotworczym (zwiazek w badaniach na zwierz¢tach wykazat
dziatanie rakotworcze.
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKEADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

dr n. med. EIWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera

91-348 todz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem uwagi na uktad oddechowy i skore.
Badania pomocnicze: zdjgcie rtg. klatki piersiowej, spirometria.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy i skore. W zaleznosci od
wskazan badanie dermatologiczne.
Badania pomocnicze: w zaleznosci od wskazan zdjecie rtg. klatki piersiowej, spirometria.

Czestotliwos¢ badan okresowych: co 2 + 3 lata.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe spe-
cjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin na-
stgpnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidtowej oceny stanu zdrowia pra-
cownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej
Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy i skore. W zaleznosci od

wskazan badanie dermatologiczne.
Badania pomocnicze: w zaleznos$ci od wskazan zdjecie rtg. klatki piersiowej, spirometria.

Narzady (uktady) krytyczne

Uktad oddechowy i skora.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przewlekla obturacyjna choroba ptuc, astma oskrzelowa, choroby przebiegajace ze zmianami
zwloknieniowymi w ptucach oraz nawrotowe zapalenie skory o charakterze atopowego zapalenia
skory i wyprysku kontaktowego.
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Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatow do pracy.

O przeciwwskazaniach w przebiegu zatrudnienia powinien decydowaé lekarz sprawujacy opieke
profilaktyczna, biorac pod uwage wielko$¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz oceng
stopnia zaawansowania i dynamike zmian chorobowych.
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ANDRZE] SAPOTA, ADAM DARAGO
Cobalt

Abstract

In most compounds, cobalt (Co) occurs at level II or level III of its value. Co compounds (III) react
with different acids, producing salts, whereas the reactivity of Co Il is less pronounced. This element,
present in living organisms, is a microelement and is a component of vitamin Bio. It is an essential
component of alloys used in high-speed-cutting steel tools (alloys containing 45-50% of Co and 25-
30 % of chromium), hard magnets, hard tools and others. Co compounds are used in the production
of paints (Thénard blue, smalt) and lacquers in the glass-making and ceramic industries.

In industrial conditions, fumes and dusts are the major sources of exposure. It is estimated that in
Poland about 5000 persons are exposed to cobalt and its compounds. In 2000, an excessive exposure
of workers to metallic Co (fumes and dusts) was found in a plant in the Silesian voivodeship. Twen-
ty persons involved in the manufacture of ready-made metallic products (except for machines and
other devices) were exposed; however, according to 2007 data provided by the Chief Sanitary In-
spectorate, Co (fumes and dusts) maximum admissible concentrations (MAC = 0.05 mg/m3) were
not exceeded.

In the literature there are no data on Co acute intoxications in humans. Non-occupational chronic
intoxications due to consumption of large quantities of cobalt sulfate fortified beer induced myocar-
dial lesion, enhanced red blood cell count (polycythemia) and disturbed thyroid metabolism. In
persons exposed to cobalt via inhalation and absorption through the skin, allergies and irritations are
observed. The respiratory tract is its major target organ, hence asthma- and allergy-like lesions, as
well as functional changes, involving the impairment of lung functions are most frequent.

On the basis of the results of acute toxicity studies, cobalt and its inorganic compounds can be classi-
fied as toxic or hazardous agents. Studies of chronic effects showed that inflammatory and necrotic
lesions of respiratory epithelium are the main consequences of cobalt toxicity, and fibrosis of the
lower parts of the respiratory tract can also be induced in the case of higher doses. The National
Toxicology Program studies have evidenced carcinogenic effect of cobalt sulfate and the Internation-
al Agency for Research on Cancer (IARC) has categorized cobalt and its compounds as group 2B
(sufficient evidence of carcinogenicity in experimental animals and inadequate evidence in humans).

To determine MAC values for cobalt and its inorganic compounds, allergic asthma lesions mani-
fested by wheezing cough and shortness of breath were adopted as a critical effect. The syndrome
comprising these manifestations is termed hard metal asthma. Most reported asthma cases were
linked with exposure to cobalt in the heavy metal industry. In several cobalt-exposed patients with
symptoms of hard metal asthma, immunological tests revealed the presence of specific antibodies
and/or positive lymphocyte transformation test. Those persons had been exposed to cobalt salts,
metallic cobalt and metallic powder.

Exposure to cobalt dust in workers employed in the hard metal industry (metal production) and
refineries (cobalt production) induced changes in respiratory functions, involving the impairment of
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respiration efficiency. Co effects on other organs and systems, in general, and on the skin, circulatory
system and thyroid gland, in particular, have been observed after higher doses or higher compound
concentrations. That is why these effects have been disregarded in setting MAC values in the
workstation ambient air.

The results of a Finnish study carried out in workers engaged in cobalt production have been
adopted as a basis for setting MAC values for cobalt and its inorganic compounds. These find-
ings evidenced a five-fold increase in asthma incidence in workers exposed to Co sulfate at a
concentration of 0.1 mg/m3 (converted into cobalt). In workers exposed to cobalt sulfate aerosol
at a concentration of < 0.1 mg/m?3 for 6 - 8 years no enhanced risk of chronic bronchitis has
been found.

Cobalt concentration of 0.1 mg/m3 has been adopted as the value of the lowest observed adverse
effect level (LOAEL) and applying relevant uncertainty coefficients MAC value = 0.02 has been pro-
posed for cobalt and its inorganic compounds, taking account of exposure to cobalt-containing dusts.
The hygiene standard value at the same level was adopted by the American Conference of Govern-
mental Industrial Hygiene (ACGIH) and in The Netherlands. A lower value (0.01 mg/m3) was
adopted in Denmark. In Germany, the MAC value for cobalt has not been set on account of its suffi-
ciently evidenced carcinogenicity in experimental animals (group 3A). Moreover, the data were in-
sufficient to propose a short-term MAC (STMAC) value for cobalt. However, it has been suggested
to adopt the value of admissible concentration in biological material (ACB) for Co concentration in
urine, 15 pg/1 urine (ng/ g creatinine) and in blood, 1pg/1. The following standard denotations have
been adopted: “I” - irritating substance; “A” - sensitizing substance; “Ft” - fetus toxic substance;
and “Carcinogenic” - the category of carcinogenicity of compounds should be determined on the
basis of the list of hazardous substances along with its classification and denotation, e.g., cobalt dich-
loride - Carcinogenic, Cat. 2; R49; cobalt sulfate (VI) - Carcinogenic, Cat. 2; R49.
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