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Jodometan jest bezbarwna przezroczysta cieczg o eterycznym, stodkawym, ostrym i gryzacym zapachu,
ktora jest naturalnym produktem metabolizmu wielu morskich organizméw wykorzystywanym gtownie
jako czynnik metylujacy w syntezach organicznych. Jodometan znalazt takze zastosowanie w technice
mikroskopowej i w analityce jako odczynnik oraz jako katalizator w produkcji tetrametylo- i tetra-
etylootowiu, a ponadto jest stosowany jako $rodek do ochrony roslin.

Jodometan wchtania si¢ do organizmu z drég oddechowych, przez skoérg¢ oraz z przewodu
pokarmowego. Po narazeniu ludzi drogg inhalacyjna na jodometan obserwowano dziatanie uktadowe
zwigzku na os$rodkowy uktad nerwowy oraz dziatanie draznigce na blony S§luzowe goérnych drog
oddechowych, gardta i nosa. Jodometan, podobnie jak bromometan i chlorometan jest zwigzkiem
wykazujacym opoznione, ale silne dziatanie depresyjne na osrodkowy uktad nerwowy. Natomiast
bezposrednie dziatanie draznigce jodometanu, ktére jest zwigzane z dziataniem alkilujagcym, jest
stosunkowo stabe. Skazenie duzej powierzchni skory ciekta substancja moze wywota¢ objawy podobne
jak w zatruciu inhalacyjnym. Po zatruciu jodometanem droga pokarmowa moga wystapi¢: mdlosci,
wymioty, bole brzucha i takie objawy, jak w zatruciu inhalacyjnym, a poza tym zwigzek moze takze
dziata¢ draznigco na przewdd pokarmowy.

* Wartosci NDS i NDSCh jodometanu sa zgodne z rozporzadzeniem ministra pracy i polityki spotecznej z dnia
30 sierpnia 2007 r. DzU nr 161, poz. 1142.

Metoda oznaczania stg¢zenia jodometanu w powietrzu na stanowiskach pracy jest zawarta w normie
PN-86/2-04160.2.
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Na podstawie wartosci medialnych dawek $§miertelnych u zwierzat, jodometan zaklasyfikowano jako
toksyczny. Efektem krytycznym u zwierzat po narazeniu na jodometan jest dziatanie depresyjne
zwiazku na os$rodkowy uklad nerwowy oraz dzialanie draznigce na blony $luzowe goérnych drog
oddechowych, oczy i skoére. Zwigzek o duzych stezeniach moze by¢ przyczyna padniccia zwierzat z
powodu niewydolnosci oddechowe;.

Dziatanie kancerogenne jodometanu badano niezaleznie na myszach i szczurach. Po podaniu badanego
zwigzku droga dootrzewnowa i podskérng stwierdzono wystgpowanie u zwierzat nowotwordw pluc i
migsakow podskornych. Wyniki jednak tych badafh nie byly znamienne statystycznie, a poniewaz
zwierzat z grup eksperymentalnych byto mato, dlatego wyniki tych doswiadczefn nie sa miarodajne.

Eksperci Migdzynarodowej Agencji Badan nad Rakiem zaklasyfikowali jodometan do grupy 3., czyli
do czynnikoéw nieklasyfikowanych pod wzgledem dziatania rakotworczego u ludzi.

Do wyliczenia wartosci NDS jodometanu przyjeto wyznaczong w 14-tygodniowych badaniach inhalacyjnych
na szczurach wartoé¢ NOAEL réwna 58 mg/m?®. Zaproponowano przyjecie stezenia 7 mg/m° jodometanu za
warto$¢ NDS, a ze wzgledu na dziatanie drazniace zwiazku zaproponowano przyjecie stezenia 20 mg/m3 za
warto$¢ NDSCh zwigzku. Zaproponowane warto$ci normatywow higienicznych powinny zabezpieczy¢
pracownikéw narazonych na jodometan przed jego depresyjnym dzialaniem na o$rodkowy uktad
nerwowy oraz dziataniem draznigcym na drogi oddechowe, oczy i skore. Ze wzgledu na dzialanie
draznigce jodometanu zaproponowano oznakowanie go litera ,,I” informujaca, ze jest to substancja o
dziataniu draznigcym oraz literami ,,Sk” informujgcymi o tym, ze wchiania si¢ przez skore.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji

Ogolna charakteryska jodometanu (CHEMINFO 2007; HSDB 2007; RTECS 2007):

— nazwa chemiczna jodometan

— Wz0r sumaryczny CHsl

— Wz0r strukturalny CH; — 1

—nazwa CAS iodomethane

—numer CAS 74-88-4

—numer UN 2644

—numer EC 602-005-00-9

—numer EINECS 200-819-5

— synonimy: jodek metylu, monojodometan i halon 10001.

Klasyfikacja zwiazku jest zgodna z rozporzadzeniem ministra zdrowia z dnia
28 wrzesnia 2005 r. w sprawie wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich
klasyfikacja 1 oznakowaniem (DzU nr 201, poz. 1674): Rakotw. Kat. 3; R40; Xn; R21,
T; R23/25; Xi; R37/38. Oznaczenia te informujg o tym, ze jodometan jest substancjg:
Rakotw. Kat. 3 — substancja o mozliwym dziataniu rakotwérczym na cztowieka; R40 —
ograniczone dowody dziatania rakotworczego; Xn — substancja szkodliwa; R21 —
dziata szkodliwie w kontakcie ze skorg; T — substancja toksyczna; R23/25 — dziata
toksycznie przez drogi oddechowe i po potknieciu; Xi — substancja draznigca i R37/38 —
dziata draznigco na drogi oddechowe i skorg.
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Wiasciwosci fizykochemiczne

Whasciwosci fizykochemiczne jodometanu (CHEMINFO 2007; HSDB 2007; ACGIH
2007):
— Mmasa czasteczkowa 141,94
— postac i wyglad bezbarwna przezroczysta ciecz o eterycz-
nym, slodkawym, ostrym 1 gryzacym
zapachu; pod wplywem $wiatta lub wilgoci
ciemnieje, zmieniajac kolor na zotty, czer-
wony lub bragzowy, uwalniajac przy tym

wolny jod
— temperatura topnienia -66,5 °C
— temperatura wrzenia 42,5 °C
— temperatura krytyczna 255 °C
— gestos$¢ wzgledna 2,28 (w temp. 20 °C, woda = 1)
— gestos¢ wzgledna par 4,9 (powietrze = 1)
— prezno$é par 53 kPa w temp. 25 °C
— Stgzenie pary nasyconej ok. 3056 060 mg/m® w temp. 25 °C

(526 000 ppm)
— Wspotczynnik podziatu

oktanol-woda log Pow = 1,51

— rozpuszczalno$¢ w wodzie rozpuszczalny w okoto 50 czg¢sciach wody;
14 g/l w temp. 25 °C

— rozpuszczalno$é

w innych rozpuszczalnikach bardzo dobrze rozpuszcza si¢ w acetonie,
etanolu, benzenie, eterze dietylowym i
tetrachlorku wegla

— reaktywnos$¢ podczas ogrzewania (w temp. 270 °C) ulega
rozktadowi 1 powstaja toksyczne pary jodu
oraz jodowodor

— wspolczynniki przeliczeniowe
(w temp. 25 °C i ci$n. 1013 hPa) 1 ppm ~ 5,81 mg/m® i 1 mg/m® ~ 0,172 ppm.

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe (HSDB 2007; ACGIH 2007)

Jodometan otrzymuje si¢ m.in. w reakcji:
— metanolu z jodem i fosforem
— metanolu z jodowodorem
— siarczanu metylu z jodkiem potasu
— p-toluenosulfonianu metylu z jodkiem potasu
— metanolu, jodu i diboranu.

Techniczny jodometan zawierajacy 99% czystego zwiazku jest zanieczyszczony
miedzig i jodem.

Jodometan jest naturalnym produktem metabolizmu wielu morskich organizmow
I dlatego glownym zrodtem emisji jodometanu do atmosfery sg oceany.
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Gtowne zastosowania jodometanu:

— czynnik metylujacy w syntezach organicznych, m.in. do produkcji srodkow
farmaceutycznych

— w analityce jako odczynnik w testach na pirydyne¢

— ze wzgledu na wysoki wspotczynnik zalamania §wiatta w technice do badan
mikroskopowych

— katalizator w produkcji tetrametylo- i tetraetylootowiu

— $rodek do ochrony ro$lin przed grzybami traw zbozowych oraz do
dezynfekcji gleby pod uprawe tytoniu

— $wiattoczuty czynnik w elektronicznych obwodach

— w produkeji gumy 1 zywic jonowymiennych

— komponent do gasnic.

Wedlug danych Instytutu Medycyny Pracy w Lodzi, w latach 1997-2000 w
Polsce nie byto 0s6b narazonych na jodometan 0 st¢zeniu powyzej wartosci NDS.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Zatrucia ostre

Jodometan dziata depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy. Podobnie jak bromo-
metan i chlorometan jodometan jest zwiazkiem wykazujacym opdznione, ale silne
dziatanie depresyjne na osrodkowy uktad nerwowy. Natomiast bezposrednie dziatanie
draznigce jodometanu, ktére jest zwigzane z dziataniem alkilujacym zwigzku, jest
stosunkowo stabe. W postaci par wywotuje podraznienie blon S$luzowych oczu
(lakrymator), nosa i gardta (CHEMINFO 2007).

Narazenie na zwigzek o bardzo duzym stezeniu jodometanu, oprocz zaburzen
ze strony osrodkowego uktadu nerwowego (nieskoordynowane ruchy, zaburzenia
mowy, zawroty glowy, mdtosci, podwdjne widzenie, ospato$¢ 1 $piaczka), moze
spowodowac¢ obrzgk pluc prowadzacy do zaburzen w oddychaniu. Oznaki i objawy
obrzeku pluc, ze wszystkimi jego konsekwencjami, moga pojawi¢ si¢ po kilku
godzinach, a nawet dniach od czasu zakonczenia narazenia. Moze rowniez doj$¢ do
arytmii, a takze do zatrzymania akcji serca oraz uszkodzenia nerek (CHEMINFO
2007).

Przy zatruciu jodometanem droga pokarmowa moga wystapi¢ mdtosci,
wymioty, bole brzucha i inne takie objawy, jak w zatruciu inhalacyjnym, a poza tym
zwiazek ten moze dziata¢ draznigco na przewod pokarmowy. W nastepstwie ostrego
zatrucia drogg pokarmowa moze doj$¢ do uszkodzenia watroby i nerek (CHEMINFO
2007).

Skazenie duzej powierzchni skoéry cieklym jodometanem moze spowodowac
objawy podobne jak w zatruciu inhalacyjnym. Ponadto skutkiem dziatania miejsco-
wego droga dermalng s3 pojawiajace si¢ z opdznieniem pecherzyki oparzeniowe
(CHEMINFO 2007).

Ochotnikowi przylozono na przedrami¢ materiat nasagczony jodometanem. PO
uptywie 10 min ochotnik uskarzat si¢ na piekacy bol, a w miejscu natozenia zwigzku
zaobserwowano silne zaczerwienienie. Kilka godzin pdzniej wystapily opuchlizna i
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pecherze. W przypadku kontaktu skory z parami jodometanu takich objawow nie
zaobserwowano (Buckell 1950). Innemu ochotnikowi naniesiono na skére 1 ml
jodometanu na 30 min. Po 19 h od naniesienia wystgpity na skoérze pecherze
rumieniowe (Buckell 1950).

Kontakt cieklego jodometanu 2z oczami wywoluje podraznienie,
zaczerwienienie 1 obrzgk, tj. objawy typowe jak przy zapaleniu spojowek (Grant
1993).

Obserwacje kliniczne. Zatrucia podprzewlekle i przewlekle

Przewlekle narazenie zawodowe na jodometan powoduje dziatanie depresyjne na
osrodkowy uktad nerwowy oraz podraznienie blon §luzowych dréog oddechowych,
oczu oraz skory.

W dostepnym pisSmiennictwie opisan0 tylko kilka przypadkow powaznego
zatrucia jodometanem przy przedtuzonym lub powtarzanym narazaniu inhalacyjnym.
Typowe objawy zatrucia pojawialy si¢ z opdznieniem od kilku godzin do kilku dni, a
w jednym przypadku dopiero po trzech tygodniach od zakonczenia narazenia. Po
bezobjawowym okresie narazenia na jodometan nastgpowato pobudzenie psychoru-
chowe podobne do upojenia alkoholowego z zaburzeniami réwnowagi, niesko-
ordynowanymi ruchami, zawrotami glowy, zaburzeniami mowy, podwojnym widze-
niem, ospatoscig i utrata przytomnosci. Czesto wystgpowaty objawy psychozy
przypominajace zapalenie mézgu. Pomimo przerwania narazenia objawy nasilaty sie,
az do wystapienia $piaczki 1 w konsekwencji nastgpowala $§mier¢ (CHEMINFO
2003).

Garland i Camps (1945) opisali $miertelny przypadek zatrucia pracownika
fabryki chemicznej narazonego na pary jodku metylu. Poczatkowo u pracownika
obserwowano senno$¢ i zaburzenia réwnowagi zwigzane z chodzeniem. Podzniej
pojawily si¢: mdlosci, wymioty, biegunka, skapomocz, zawroty glowy, niewyrazna
mowa, zaburzenia widzenia, ataksja, drzenie, nadpobudliwos¢ i $pigczka. Smieré
nastgpita w siodmym dniu po zakonczeniu narazenia. W moczu pracownika
stwierdzono obecno$¢ jodku metanu o stezeniu 90 mg/l moczu, po 24 h stezenie
jodometanu w moczu wynosito 45 mg/l. W mozgu stwierdzono obecno$é zwigzkow jodu
w ilosci 6 mg. Autopsyjnie stwierdzono odoskrzelowe zapalenie ptuc i1 przekrwienie
we wszystkich narzadach.

Podobne objawy narazenia wystgpity u 41-letniego pracownika laboratorium
farmaceutycznego narazonego na pary jodometanu przez okres trzech tygodni.
Zaobserwowano trwate uszkodzenie funkcji osrodkowego uktadu nerwowego, docho-
dzito do otepienia umystowego. [lo§¢ jodu w moczu oznaczono na bardzo wysokim
poziomie (Appel i in. 1975). W obu opisanych sytuacjach nie podano warto$ci stezen
jodometanu, na jakie zostali narazeni pracownicy.

Przewlekly kontakt dermalny z jodometanem moze wywota¢ objawy podobne
jak w zatruciu inhalacyjnym. PrzedluZzony kontakt tego zwigzku ze skoéra moze
doprowadzi¢ do jej uszkodzenia, co mogloby $wiadczy¢é o zracym dziataniu jodo-
metanu (NIOSH 1984).

Nie ma w dostepnym pismiennictwie ilosciowych danych na temat przewlektego
dziatania jodometanu na ludzi (CHEMINFO 2007).
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Badania epidemiologiczne

W dostepnym piSmiennictwie nie znaleziono danych dotyczacych badan epidemiolo-
gicznych nad jodometanem.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznosé ostra

Dane niezbedne do oceny szkodliwo$ci jodometanu po podaniu zwierzetom rdéznymi
drogami przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1.

Wartosci medialnych dawek S$miertelnych LDs, (mg/kg m.c.) i stezen
$miertelnych LCs, (mg/m®) jodometanu na podstawie wynikéw badai na
zwierzetach (RTECS 2007; HSDB 2007; CHEMINFO 2007; ACGIH 2007;
Patty’s... 2001)

Gatunek Droga podania

zwierzgeia | dozotadkowo inhalacyjnie | podskérnie | dootrzewnowo

Szczur 76 mg/kg 1350 mg/m*/4 h 110 mg/kg 101 mg/kg

22000 mg/m*/15 min

Mysz 150 mg/kg 5000 mg/m®/1 h 110 mg/kg | 172 mgl/kg
220 mg/kg 435 mg/m*/24 h

Swinka - 51 mg/kg

morska

Wartos¢ LDsp jodometanu dla szczura po podaniu drogg dozotagdkowa ustalono
na poziomie 76 mg/kg m.c. (Buckell 1950), a wartosci LDsy dla myszy po podaniu
jodometanu drogg dozotagdkowa wynosity 150 + 220 mg/kg m.c. (Kutob 1962).

U szczura 1 myszy warto§¢ LDso po podaniu na skére wynosita 110 mg/kg
(HSDB 2002).

Narazenie 15-minutowe szczuréw na jodometan 0 stezeniu 22 000 mg/m?
spowodowato padniecie wszystkich zwierzat w ciggu 11 dni od zakonczenia nara-
zenia. W badaniu sekcyjnym zwierzat stwierdzono podraznienie oraz obrzek ptuc
(Oettingen 1955).

Po 4-godzinnym narazeniu inhalacyjnym szczurow na jodometan st¢zenie
1350 mg/m® przyjeto za wartoéé LCso. Po 24-godzinnym narazeniu myszy na
jodometan wyznaczono najmniejsze stezenie $miertelne wynoszace 435 mg/m?
(Bachem 1927). Natomiast po 60-minutowym narazeniu przyjeto stezenie 5000 mg/m® za
warto$¢ LCso jodometanu (Buckell 1950).

Na podstawie wartoSci medialnych dawek $miertelnych jodometan
zaklasyfikowano do zwigzkéw toksycznych. Zwigzek ten dziata depresyjne na
osrodkowy uktad nerwowy zwierzat. Ponadto dziata draznigco na btony $luzowe
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gornych drég oddechowych oraz oczy i skére. Zwigzek w duzych dawkach moze by¢
przyczyng $mierci z powodu niewydolnosci oddechowe;.

Buckell (1950) opisat eksperyment inhalacyjny, ktéremu poddano samce
biatych myszy o wadze okoto 25 g. Zwierzeta podzielono na 6 grup (w kazdej grupie
byto 5 samcow) i narazano je na jodometan w zakresie stezen 500 + 85 000 mg/m®
(86 + 14600 ppm). U myszy, ktore w ciggu 30 dni poddano 20 razy narazeniu
inhalacyjnemu  na jodometan o stezeniu 500 mg/m® (86 ppm), nie zanotowano
zadnych oznak toksycznosci zwigzku. PO narazeniu myszy na jodometan o stezeniu
1000 + 85 000 mg/m® (172 + 14 600 ppm) wszystkie zwierzeta padly. U myszy
obserwowano silne podraznienie oczu i sennos$¢. Podczas autopsji zaobserwowano
uszkodzenie oraz obrzek ptuc, a ponadto stwierdzono niewielkie uszkodzenie watroby
i nerek.

Bachem (1927) opisat doswiadczenie, w ktorym myszy poddawano narazeniu
inhalacyjnemu na jodometan o stezeniach 310 + 454 000 mg/m® (53 + 78 700 ppm).
Nawet najmniejsze stezenie jodometanu powodowato padniecie zwierzat juz w ciagu 24 h
po narazeniu. Jodometan o stezeniach 430 + 4260 mg/m® (74 + 690 ppm) powodowal
padnigcie zwierzat w ciagu 24 h, natomiast o stezeniach 21 300 + 31 600 mg/m®
(3610 + 5370 ppm) zwierzgta padty po okoto 2 h po narazeniu. PO narazeniu na zwigzek
0 stezeniu 42 600 mg/m® (7240 ppm) po 15 + 50 min zwierzeta przyjely pozycje boczna
ciala i byly w stanie niezupeinej narkozy, a po 1 h od rozpoczgcia narazenia zwierzeta
padty. Narazenie na jodometan o stezeniu wynoszacym 105 100 mg/m® (18 100 ppm), tj.
4-krotnie mniejszym od stezenia najwigkszego spowodowato padnigcie zwierzat po
30 min, a u zwierzat narazanych na zwiazek 0 najwickszym stezeniu 454 400 mg/m?®
(78 700 ppm) wystapita natychmiastowa narkoza i padniecie zwierzat w ciggu 10 min.
Wyniki tych opisanych eksperymentow budza jednak szereg watpliwosci i sa mato
wiarygodne, ze wzglgdu na warunki, w jakich zostaty przeprowadzone.

W badaniu wykonanym na szczurach w tescie skornym ptatkowym jodometan
spowodowat stabe podraznienie skory (Buckel 1950).

Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla

Zwierzeta (4 grupy szczurow po 10 samcow i 10 samic) poddawano narazeniu
inhalacyjnemu na jodometan o stezeniach: 0; 145; 430 lub 830 mg/m® (0; 25; 74 lub
143 ppm) 6 h dziennie, 5 dni w tygodniu przez 4 tygodnie. Po narazeniu na zwigzek o
stezeniu 145 mg/m3 u zwierzat nie zaobserwowano istotnych zmian. U szczuréw
narazanych na jodometan o stezeniach 430 lub 830 mg/m® (74 lub 143 ppm)
obserwowano podraznienie oczu, zwigkszong ilo$¢ wydzieliny z nosa, drgawki i
zmniejszenie masy ciala. Po narazeniu na jodometan o stezeniu 830 mg/m?® (143 ppm)
w kazdej grupie padlo 5 szczurow. Nie zaobserwowano zadnych objawéw zatrucia u
zwierzat. Nastgpnie przeprowadzono 14-tygodniowe narazenie Szczuréw na jodome-
tan o stezeniach: 0; 58; 174 lub 348 mg/m* (0; 10; 30 lub 60 ppm). Tylko po
narazeniu na jodometan o stg¢zeniu 58 mg/rn3 (10 ppm) nie zanotowano zadnych
szkodliwych skutkow zwiazku. Po narazeniu na jodometan o stezeniach (174 lub
348 mg/m®) u zwierzat wystapito podraznienie oczu i zmniejszenie masy ciala, nie
zanotowano natomiast istotnych objawow dziatania toksycznego zwiazku oraz zmian
patologicznych (Blank i in. 1984).



ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

U szczurow szczepu Fischer 344 narazanych inhalacyjnie 1 dozotadkowo na jodo-
metan wykryto addukty z DNA w zotadku, przetyku, watrobie i w ptucach (IARC
1999).

W badaniach na limfocytach ludzkich zaobserwowano, ze jodometan indukuje
nieplanowg syntez¢ DNA (HSDB 2007; CHEMINFO 2007; IARC 1986).

W komorkach somatycznych chtoniaka myszy L5178Y/TK wynik testu
mutagennego przeprowadzonego bez udziatu ukladu aktywujacego byt pozytywny
(IARC 1986). Natomiast w komorkach C3H10T1/2 myszy jodometan 0 st¢zeniach
100 + 250 pg/ml podawany przez trzy dni nie wywotat zadnych transformacji (IARC
1986). W komorkach jajnika chomika chinskiego zwigzek 0 stezeniu 0,1 + 1,5 pug/ml
indukowat mutacje genowe w obecnosci uktadu aktywujacego (IARC 1986). W
komorkach zarodka chomika syryjskiego jodometan o st¢zeniach 0,1 + 100 ug/ml
podawanych przez 8 dni indukowat morfologiczne transformacje (IARC 1986).

W krotkoterminowych testach z uzyciem bakterii, drozdzy 1 kultur tkankowych
ssakow jodometan indukowal mutacje i powodowat uszkodzenie DNA. Jodometan
indukowat mitotyczne rekombinacje u drozdzy Saccharomyces cerevisiae, zarowno w
obecnos$ci frakcji S9 watroby szczura, jak i bez jej udziatu (IARC 1986). W tescie
przeprowadzonym na bakteriach Salmonella typhimurium szczepu TA100 i TA1535
jodometan wywotlywal slabe dziatanie mutagenne w warunkach aktywacji meta-
bolicznej (IARC 1986).

Powyzsze dane nie sg jednak wystarczajace do oceny jodometanu pod wzgledem
mutagennosci.

Dzialanie rakotworcze

Badania dziatania rakotworczego jodometanu przeprowadzono na myszach i
szczurach. Szczurom szczepu BD (100-dniowym) podawano podskornie jodometan w
oleju arachidowym — 16 szczurow otrzymywato jodometan w dawce 10 mg/kg m.c.
(catkowita dawka wynosita 500 mg/kg m.c.) przez okoto rok, a 8 szczurow w dawce
20 mg/kg m.c. (catkowita dawka wynosita 900 mg/kg m.c.). Ponadto 14 szczurom
podano jednorazowo jodometan w dawce 50 mg/kg m.c. W pierwszej grupie liczacej
16 szczurdw 4 osobniki padly z powodu zapalenia pluc, a w grupie liczacej 8
szczuréw z powodu zapalenia ptuc padty 2 szczury. U 9 sposrod 12 pozostatych osob-
nikow otrzymujacych jodometan w dawce 10 mg/kg m.c. stwierdzono miejscowe
wystepowanie podskornych migsakow. W grupie otrzymujacej dawke 20 mg/kg m.c.
podskoérne migsaki wystapity u wszystkich zwierzat, ktore przezyly, tj. u 6 pozos-
talych osobnikdéw. Po podaniu jednorazowej dawki podskérne miesaki wystapily u 4
sposrod 14 zwierzat. Nowotwory wystapity migdzy 500. a 700. dniem od pierwszej
iniekcji. U zwierzat w grupie kontrolnej nie stwierdzono nowotwordéw (Druckery i in.
1970).

Inny eksperyment przeprowadzono na myszach szczepu A/He migdzy 6. a 8.
tygodniem zycia. Badaniom poddano 10 samcéw i 10 samic, ktorym droga dootrzew-
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nowej iniekcji podawano jodometan w dawkach: 8,5; 22 lub 44 mg/kg m.c. raz w
tygodniu, przez 24 tygodnie. Po uptywie 24 tygodni zabijano wszystkie myszy, ktore
przezyty eksperyment. Po dawce 44 mg/kg m.c./tydzien jodometanu z poczatkowe;j
liczby 20 zwierzat przezyto 11 osobnikow. U 5 myszy stwierdzono guzy w ptlucach. Po
dawce 22 mg/kg m.c./tydzien/ jodometanu wszystkie zwierzeta przezyly eksperyment, a
u 6 z nich stwierdzono guzy w ptucach, natomiast po najmniejszej dawce jedno zwierze
padlo, a u 4 myszy stwierdzono guzy w plucach. Dawka 22 mg/kg m.c./dzien
jodometanu u myszy jest rownowazna 8-godzinnemu narazeniu inhalacyjnemu
dorostego cztowicka na pary tego zwiazku 0 stezeniach 116 + 145 mg/m® (20 +
25 ppm), (Poirier iin. 1975).

Wyniki omoéwionych badan nie byty istotne statystycznie, a ponadto doswiad-
czenia te nie sg miarodajne, poniewaz grupy zwierzat eksperymentalnych byty mato
liczebne.

Eksperci Migedzynarodowej Agencji Badan nad Rakiem (IARC) zaklasyfikowali
jodometan do grupy 3., czyli do czynnikéw nieklasyfikowanych pod wzgledem dzia-
fania rakotworczego u ludzi.

W wykazie substancji niebezpiecznych (Rozporzadzenie ministra zdrowia z dnia
28 wrzesnia 2005 r. w sprawie wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacja i
oznakowaniem. DzU nr 201, poz. 1674.) jodometan zaklasyfikowano do kategorii 3., tj.
do substancji o mozliwym dziataniu rakotworczym na cztowieka przy ograniczonych
dowodach dziatania rakotworczego u zwierzat do§wiadczalnych.

Higieni$ci amerykanscy nie zaklasyfikowali jodometanu pod wzgledem
rakotworczym do zadnej grupy. W NIOSH zaklasyfikowano jodometan do grupy
potencjalnych kancerogenow zawodowych.

W Niemczech zaklasyfikowaty jodometan do kategorii 2. (substancja jest
rozwazana jako rakotworcza dla cztowieka, poniewaz sa wystarczajace dane z badan
dtugoterminowych na zwierzetach lub ograniczone dowody z badan na zwierzetach
poparte wynikami badan epidemiologicznych).

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wplyw na rozrodczos$é

W dostepnym pismiennictwie i w bazach danych nie znaleziono informacji
dotyczacych dzialania embriotoksycznego, teratogennego oraz wptywu jodometanu
na rozrodczo$¢.

TOKSYKOKINETYKA

Wechlanianie i rozmieszczenie

Jodometan jest wchianiany do organizmu z drég oddechowych, przez skore oraz z
przewodu pokarmowego. W grupie 18 ochotnikéw narazanych na jodometan zna-
kowany jodem-132 stwierdzono, ze retencja jodometanu w ptucach wynosita 53 +
92%, srednio okoto 72% (IARC 1977). W innym badaniu u 4 ochotnikow mierzono
poziom retencji jodometanu w ptucach i oznaczano jod-132 we krwi, w moczu i w
tarczycy. W ciggu 5 h po zakonczeniu inhalacji 30 + 40% jodu ulegto kumulacji w
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tarczycy w postaci jodku metylu, a 30% zostato wydalone z moczem. Poziom jodu-
-132 we krwi zylnej wzrastal maksymalnie do 4% w ciagu trwajacej jedng minute
inhalacji, a potem powoli si¢ zmniejszat (IARC 1977). Po inhalacji na $§ladowe ilosci
jodometanu nastepowal spadek radioaktywno$ci w 0soczu i kumulacja zwigzku w
tarczycy (IARC 1977). Wedtug Fiserovej-Bergerovej szybkos¢ przenikania jodome-
tanu przez skore wynosi 0,93 mg/cm?/h (Fiserova-Bergerova i in.1990).

Metabolizm i wydalanie

Metabolizm jodometanu nie zostat doktadnie poznany. Istniejg przypuszczenia, ze u
szczuréw zarOwno po podaniu dozotadkowym, jak 1 podskoérnym, ze zwigzku dos¢
szybko uwalnia si¢ jon jodkowy, a w watrobie zachodzi metylacja glutationu, ktory
jest wydzielany z zoélcig. Proces ten jest katalizowany enzymatycznie. W nerkach
nastgpuje rozktad S-metyloglutationu do S-metylocysteiny (Patty’s... 2001). Po
podskérnym podaniu u szczuré6w jodometanu w dawce 50 mg/kg m.c. okoto 2%
catkowitej ilosci zwigzku zostato wydalone z moczem w postaci m.in. S-metylocysteiny. Po
podaniu takiej samej dawki dozotadkowo okoto 25% zostato wydalone z zoétcig w
postaci S-metyloglutationu (IARC 1986). Okoto 1% dawki jodometanu podanego
szczurom dozotadkowo w dawce 76 mg/kg byto wydychane z powietrzem w postaci
niezmienionej w ciggu 30 min po podaniu (IARC 1986).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat mechanizmu dziatania
toksycznego jodometanu. Istnieja hipotezy, ze jest on zwigzany z metylacja i
uszkodzeniem lub inaktywacja podstawowych protein. Prawdopodobnie jodek metylu
dostaje si¢ do komoérek i tam zwigzek albo powstajace w wyniku rozpadu jod i
alkohol metylowy wywieraja dziatanie toksyczne (HSDB 2007).

DZIALANIE LACZNE

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania tacznego
jodometanu z innymi zwigzkami.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI
NARAZENIA

Nie znaleziono danych ilosciowych pozwalajacych na oceng zalezno$ci efektu toksycz-
nego od wielko$ci narazenia u ludzi. Zaleznos¢ efektu toksycznego od wielko$ci narazenia
u zwierzat przedstawiono w tabeli 2.

W badaniach doswiadczalnych na szczurach, ktére narazano inhalacyjnie na
jodometan o stezeniach: 0; 145; 430 lub 830 mg/m® (0; 25; 74 lub 143 ppm) 6 h dziennie,
5 dni w tygodniu przez 4 tygodnie, tylko po narazeniu na jodometan o stezeniu 430 lub
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830 mg/m?® (74 lub 143 ppm) obserwowano u zwierzat podraznienie oczu, nadmierna ilogé
wydzieliny z nosa, dreszcze i spadek masy ciata. Ponadto w grupie narazanej na
jodometan o stezeniu 830 mg/m® (143 ppm) padio 5 szczuréw, ale nie zaobserwowano U
nich zadnych zmian chorobowych. Po narazeniu na jodometan o st¢zeniu najmniejszym
145 mg/m3 u zwierzat nie zaobserwowano istotnych zmian. Natomiast po 14-tygo-
dniowym eksperymencie na szczurach narazanych na jodometan o stgzeniach: 0; 58; 174
lub 348 mg/m® (0; 10; 30 lub 60 ppm), tylko u zwierzat po narazeniu na zwiazek o
wickszych stezeniach (174 lub 348 mg/m®) wystapito podraznienie oczu i zmniejszenie
masy ciata, natomiast nie zanotowano istotnych zmian klinicznych oraz patologicznych.
Zwiazek o mniejszym stezeniu nie spowodowat zadnych szkodliwych skutkéw narazenia
(Blank i in.1984).

Tabela 2.

i wielokrotnym narazeniu

Skutki narazenia zwierzat do$wiadczalnych na jodometan po jednorazowym

Gatunek
zwierzat D"".Wk"?" Drog'fl Czas narazenia Skutki Pismiennictwo
(liczba, Stezenie podania
pted)
Szczur 145 mg/m® | inhalacyjna 6 h/dzien/ nie zaobserwowano istotnych Blank i in.
(10 samcow (25 ppm) 5 dni/ zZmian 1984
i 10 samic) 4 tygodnie
jw. 430 mg/®? jw. jw. podraznienie oczu, zwigkszo-na Blank iin.
(74 ppm) ilo$¢ wydzieliny z nosa, drgawki, | 1984
spadek masy ciata
jw. 830 mg/m® jw. jw. podraznienie oczu, zwigkszona Blank i in.
(143 ppm) ilo§¢ wydzieliny z nosa, drgawki, | 1984
spadek masy ciata; padto 5
szczurow
jw. 58 mg/m® jw. 6 h/dzien/ nie odnotowano zadnych Blank iin.
(10 ppm) 5 dni/ szkodliwych skutkoéw 1984
14 tygodni
jw. 174 mg/m? jw. jw. podraznienie oczu, spadek masy | Blank i in.
(30 ppm) ciata; nie odnotowano istotnych 1984
zmian klinicznych oraz
patologicznych
jw. 348 mg/m? jw. jw. podraznienie oczu, spadek masy | Blanki in.
(60 ppm) ciata; nie odnotowano natomiast | 1984
istotnych zmian Kklinicznych oraz
patologicznych
Mysz 500 mg/m® | inhalacyjna | 20 razy w ciggu | nie odnotowano Zadnych oznak Buckell 1950
(5 samcow) (86 ppm) 30 dni (taczny | toksycznosci
czas narazenia
125 h)
jw. 1000 mg/m?® jw. taczny czas wszystkie zwierzeta padly Buckell 1950
(172 ppm) narazenia
11+43h
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Gatunek
Zwierzat Da?"’kff‘/ DrOg? Czas narazenia Skutki Pismiennictwo
(liczba, stezenie podania
pted)
jw. 5000 mg/m® jw. po 10 min senno$¢, ktora ustgpita | Buckell 1950
(860 ppm) po okoto 1 h i zwierzgta znowu
byly aktywne, jednak nast¢pnego
dnia rano wszystkie myszy padty;
tylko u niektérych myszy zaob-
serwowano skutki dziatania
draznigcego na oczy
Mysz 25 000 mg/m® jw. po 10 min wystapity oznaki Buckell 1950
(5 samcoéw) | (4300 ppm) catkowitego dyskomfortu i silne
Izawienie oczu; po przerwaniu
narazenia objawy te ustapity, z
wyjatkiem silnego tzawienia oczu,
jednak i tak wszystkie zwierzeta
padly w ciggu nastepnych 24 h
Mysz 50 000 mg/m® jw. po 10 min narazenia poczatkowo | Buckell 1950
(5 samcow) | (8600 ppm) wystapita bardzo duza ospatosé
zwierzat, a okoto 30 min po6zniej
myszy utracity przytomnos$é
jw. 85000 mg/m® jw. wyrazne objawy dziatania Buckell 1950
(14600 ppm) draznigcego, wzrost aktywnosci i
silne tzawienie oczu; po 15 min
narazenia zwierzeta byly przy-
tomne, ale bardzo ospate, po
25 min utracity przytomno$¢, a po
1 hi25 min wszystkie zwierzeta
padly; podczas autopsji obserwo-
wano powazne uszkodzenie phuc
oraz obrzek phuc, stwierdzono
takze niewielkie uszkodzenie
watroby i nerek
Szczur 10 mg/kg m.c | podskérna | raz wtygodniu | padty 4/16 szczurdéw z powodu Druckery i in.
szczep BD |(dawka roczna| iniekcja przez rok zapalenia ptuc; u 9 z pozostatych | 1970
(16) wynosita 12 stwierdzono miejscowe
500 mg/kg wystgpienie podskornych
m.c.) migsakow
Szczur 20 mg/kg m.c.| podskérna | raz wtygodniu | padty 2/8 szczurdéw z powodu Druckery i in.
szczep BD (dawka iniekcja przez roku zapalenia ptuc; u 6/6 szczurdw, 1970
(8) roczna ktore przezyly, wystapity
wynosita podskoérne migsaki
900 mg.kg
m.c.)
Szczur 50 mg/kg podskorna jednorazowe u 4/14 szczuréw stwierdzono Druckery i in.
(14) m.c. iniekcja podanie podskorne migsaki 1970
Mysz 8,5mg/kg (dootrzewnowa| 1 raz/tydzien/ | padia 1/20 myszy; u 4/19 Poirier i in.
(10 samic i m.c. iniekcja 24 tygodnie; stwierdzono guzy w plucach 1975
10 samcow) po uptywie
24 tygodni

pozostate przy
zyciu zwierzgta
zabijano
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Gatunek
Zwierzat Da?"’kff‘/ DrOg? Czas narazenia Skutki Pismiennictwo
(liczba, stezenie podania
pted)
jw. 22 mg/kg jw. jw. wszystkie zwierzeta przezyty, au | Poirier i in.
m.c. 6/20 wystapity guzy w plucach 1975
jw. 44 mg/kg jw. jw. padlo 9/20 zwierzat; u 5/11 Poirier i in.
m.c. stwierdzono wystapienie guzow 1975

w plucach

Istniejgce wartosci NDS i DSB

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

Zestawienie wartosci normatywow higienicznych dla jodometanu W poszczego6lnych
panstwach przedstawiono w tabeli 3. W Polsce dla jodometanu obowigzuje wartos¢ NDS
rowna 10 mg/m® i wartoé¢ NDSCh réwna 30 mg/m®. Warto§¢ NDSCh jodometanu

zostata przyjeta tylko w Polsce, Szwecji oraz Finlandii.

Tabela 3.

Panstwol/instytucja/
organizacja

Wartos¢ NDS,
mg/m® (ppm)

Warto$¢ NDSCh,
mg/m® (ppm)

Australia
Austria
Belgia
Dania
UE
Finlandia
Holandia
Niemcy
Norwegia
Polska (2002)
Szwajcaria
Szwecja (2005)
Wielka Brytania (2005)
USA:
— ACGIH (1996)

10 (2) Skin; Ca
Skin; Ca
12 (2) Skin; Ca
5,6 (1) Skin
28 (5) Skin
10 (2) Skin
Ca kategoria 2
5(1)
10
2 (0,3) Skin; Ca
6(1)S; Ca
12 (2) Skin

12 (2) Skin

56 (10)

30

30 (5)

WartosSci normatywoéw higienicznych jodometanu w poszczegdélnych panstwach
(RTECS 2004; TLVs and BEIs 2007; Guide... 2007)
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Panstwol/instytucja/ Wartos¢ NDS, Warto$s¢ NDSCh,
organizacja mg/m® (ppm) mg/m® (ppm)
- NIOSH 10 (2) Skin; Ca -
— OSHA 28 (5) Skin -

Skin — substancja wchtania si¢ przez skorg.

Ca — potencjalny kancerogen zawodowy.

kategoria 2 — substancja jest rozwazana jako rakotworcza dla cztowieka,
poniewaz sg wystarczajace dane z badan przewlektych na zwierzetach lub
ograniczone dowody z badan na zwierzgtach.

Eksperci Amerykanskiej Konferencji Rzadowych Higienistow Przemystowych
(ACGIH 2007) zalecili przyjecie dla jodometanu wartosci TLV-TWA réwnej 12 mg/m?
(2 ppm). Wartos$¢ ta zostata czgsciowo ustalona przez analogi¢ do bromometanu ze
wzgledu na podobne dziatanie toksyczne obu zwigzkéw. Powinna ona zabezpieczy¢
pracownikow przed szkodliwymi skutkami dziatania jodometanu na osrodkowy uktad
nerwowy oraz zminimalizowaé¢ jego dziatanie draznigce. Higieni$ci amerykanscy nie
zaklasyfikowali jodometanu pod wzglgdem rakotworczym do zadnej grupy, poniewaz
stwierdzili, ze w badaniach na myszach nie spowodowal on istotnego statystycznie
wzrostu liczby nowotworéw ptuc.

W NIOSH przyjeto wartosé TWA zblizong do ACGIH réwna 10 mg/m® (2 ppm) i
sklasyfikowano jodometan jako potencjalny kancerogen zawodowy. W OSHA i
Finlandii przyjeto wigeksza niz w wigkszosci panstw na swiecie warto§¢ TWA réwna
28 mg/m® (5 ppm).

W Niemczech nie przyjeto wartosci MAK i zaklasyfikowano jodometan do
kategorii 2. (substancja jest rozwazana jako rakotworcza dla cztowieka, poniewaz sg
wystarczajagce dane z badan dlugoterminowych na zwierzgtach lub ograniczone
dowody z badan na zwierzgtach poparte wynikami badan epidemiologicznych).

Jodometan w wigkszosci panstw zostal oznaczony symbolem "Skin"
(substancja wchtania sig¢ przez skorg).

Podstawy proponowanej wartosci NDS i DSB

Skutkiem krytycznym po narazeniu na jodometan droga inhalacyjng jest dziatanie
depresyjne zwigzku na os$rodkowy uktad nerwowy oraz dzialanie draznigce na drogi
oddechowe, oczy 1 skore.

Do wyliczenia wartosci NDS jodometanu proponuje si¢ zastosowanie
wyznaczonej w 14-tygodniowym eksperymencie inhalacyjnym na szczurach wartosci
NOAEL réwnej 58 mg/m®.

Wartos¢ NDS jodometanu obliczono na podstawie wzoru:

NOAEL _ 58 mg/m?
uf

NDS = =7,25mg/m*~=7mg/m?,

w ktorym:
— uf — taczny wspolczynnik niepewnosci rowny iloczynowi podanych nizej

wspotczynnikéw niepewnosci:
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A = 2, wspdtczynnik zwigzany z wrazliwo$cig osobniczg cztowieka
- B = 2, wspotczynnik zwigzany z réznicami mi¢dzygatunkowymi

C = 1, wspotczynnik zwigzany z przejsciem z badan krotkoterminowych
do przewlektych
- D=1, wspoétczynnik w przypadku stosowania wartosci NOAEL
- E = 2, wspotczynnik modyfikacyjny (dotyczy oceny eksperta o komple-
tnosci danych oraz potencjalnych skutkow odleglych w zwigzku z
ograniczonymi dowodami dziatania rakotworczego u ludzi).

Na podstawie przedstawionych rozwazaf proponujemy przyjecie stezenia 7 mg/m®
jodometanu za jego wartos¢ NDS.

Do wyprowadzenia warto§ci NDSCh, niezbednej do ustalenia ze wzgledu na
dziatanie draznigce jodometanu, zastosowano rownanie:

log NDSCh = log NDS +u(P)-log S

NDSCh = NDS- S *®,

w ktorym:
— u(P) — wspoélczynnik zwigzany z prawdopodobienstwem przekroczenia
wartos$ci krotkoterminowej rowny 1,53
— Sy — standardowe geometryczne odchylenie (w granicach 1,5 + 2)
—log S¢ — w granicach 0,18 +~ 0,3
— UFs — wspodlczynniki niepewnosci.

NDSCh =1,859 - NDS + 2,888 - NDS
1,859 -7 mg/m?+ 2,888 -7 mg/m°
NDSCh =13,02 + 20, 23mg/m®.

Ze wzgledu na dziatanie draznigce zwiazku proponuje si¢ przyjecie stezenia
20 mg/m® za wartos¢ NDSCh jodometanu. Zaproponowane warto$ci normatywow
higienicznych jodometanu powinny zabezpieczy¢ pracownikéw przed depresyjnym
dzialaniem zwigzku na os$rodkowy uktad nerwowy oraz dziataniem draznigcym na
drogi oddechowe, oczy i skorg.

Ze wzgledu na wchtanianie si¢ jodometanu przez skorg, proponujemy
oznakowanie substancji w wykazie NDS literami “Sk” — substancja wchlania si¢
przez skore, a ze wzgledu na jej dzialanie draznigce proponujemy oznakowanie
substancji literg “I” — substancja o dziataniu draznigcym. Nie ma podstaw do ustalenia
warto$ci dopuszczalnego stezenia jodometanu w materiale biologicznym (DSB).
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

lek. BOZENA NOWAKOWSKA
specjalista medycyny pracy

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

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na: uktad nerwowy, uktad oddechowy,
spojowki i skore oraz badanie psychologiczne w zalezno$ci od wskazan.
Badania pomocnicze: zdjecie rtg. ptuc w zaleznosci od wskazan.

Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na: uktad nerwowy, uktad oddechowy,
spojowki i skore oraz badanie psychologiczne w zalezno$ci od wskazan.
Badania pomocnicze: zdjecie rtg. ptuc w zaleznosci od wskazan.

Czestotliwo$¢ badan okresowych: co 2 + 3 lata.

Uwaga

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

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej
Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na: uktad nerwowy, uktad oddechowy,

spojowki i skore oraz badanie psychologiczne w zalezno$ci od wskazan.
Badania pomocnicze: zdjecie rtg. ptuc.

Narzady (uklady) krytyczne

Osrodkowy uktad nerwowy, uktad oddechowy i spojowki.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia
Zaburzenia emocjonalne i zaburzenia nastroju, przewlekta obturacyjna choroba ptuc,

przewlekte przerostowe i zanikowe niezyty btony $§luzowej gornych drog oddechowych i
przewlekle zapalenie spojowek.
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Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotyczg kandydatow do pracy. O przeciwwskazaniach w
przebiegu trwania zatrudnienia powinien decydowac lekarz sprawujacy opieke
profilaktyczng, biorgc pod uwage wielkos¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz
oceng stopnia zaawansowania i dynamike zmian chorobowych.
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SEAWOMIR CZERCZAK, HANNA GRUNT
lodomethane

Abstract

lodomethane is a clear liquid with a characteristic odor. lodomethane is readily absorbed by all routs of
exposure. After inhalation exposure there were neurological disorders and irritation effects to the eyes,
nose and throat. The concentration of iodomethane of 56 mg/m® was accepted as an NOAEL value.

The Expert Group for Chemical Agents has recommended MAC of 7 mg/m® and because of its
irritative effect MAC-STEL of 20 mg/m®. Because percutaneous absorption of iodomethane has caused
systemic toxicity in laboratory animals, “Sk” notation is considered appropriate; “I” — irritation
notation is also recommended.
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