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Izomery acykliczne heksanu to cztery zwigzki (z wyjatkiem heksanu), ktorymi sg: 2-metylopentan, 3-me-
tylopentan, 2,2-dimetylobutan i 2,3-dimetylobutan. Otrzymuje sie je przede wszystkim w procesie frak-
cjonowanej destylacji ropy naftowej.

Izomery heksanu sg wykorzystywane jako rozpuszczalniki olejéw roslinnych, gum, kauczuku i farb.
Uzywane sg takze jako sktadniki wysokooktanowych paliw lotniczych i jako potprodukty do syntez che-
micznych. Wchodza w sktad rozpuszczalnika, ktorym jest ,.komercyjny heksan”.

Narazenie na izomery heksanu wystepuje w trakcie ich produkcji (w przemysle rafineryjnym i petroche-
micznym), w czasie wykorzystywania w syntezie organicznej (przemyst chemiczny) oraz stosowania jako
rozpuszczalniki m.in. klejow (przemyst obuwniczy) i paliwa ptynne (sktadniki lekkich benzyn). W czasie
pomiarow wykonanych w 2000 r. w powietrzu srodowiska pracy stwierdzono, ze na zwigzek o Stezeniach
wiekszych od warto$ci normatywnych byto w Polsce narazonych 20 0sob.

Izomery heksanu nalezg do weglowodoréw, ktére wykazujg umiarkowane dzialanie draznigce. Ich po-
Ikniecie powoduje nudno$ci, wymioty, bole brzucha i biegunki. Po zachty$nieciu si¢ ptynng mieszaning
mog3g tez wystgpi¢ niekorzystne objawy ze strony uktadu oddechowego. Kontakt izomerow heksanu ze
skorg czlowieka moze powodowaé stany zapalne skory. W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono
informacji o przewlektych zatruciach ludzi izomerami heksanu.

" Wartosci NDS i NDSCh izomeréw acyklicznych heksanu s3 zgodne z rozporzadzeniem ministra pracy i
polityki spotecznej z dnia 30 sierpnia 2007 r. DzU nr 161, poz. 1142.

Metoda oznaczania stezenia izomerow acyklicznych heksanu w powietrzu na stanowiskach pracy zostata
opublikowana w kwartalniku ,,Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy” 1997, z. 17.
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W pismiennictwie nie znaleziono danych o warto$ciach medialnych dawek $miertelnych (DLsg) izome-
réow heksanu dla zwierzat laboratoryjnych. Skutkiem dziatania ostrego po narazeniu inhalacyjnym byto
podraznienie bton §luzowych oczu (fzawienie). W podprzewlektych i przewleklych (do 6 miesigcy) eks-
perymentach inhalacyjnych nie stwierdzono neurotoksycznego dziatania izomeréw heksanu u zwierzat po
narazeniu na zwiazek o stezeniach 1760 + 5280 mg/m°.

Izomery heksanu nie dziatajg mutagennie — w dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono informacji o ich
dziataniu rakotworczym, teratogennym, embriotoksycznym i wptywie na rozrodczos¢.

Zwiazki izomerow heksanu sg stabo rozpuszczalne w wodzie, a ich retencja w ptucach jest niewielka. W
organizmie znajduja si¢ gtéwnie w tkance ttuszczowej. Ulegaja szybkiemu metabolizmowi (hydroksyla-
cja do alkoholi) i wydalaniu.

Po doktadnej analizie bardzo ograniczonych danych literaturowych stwierdzono, ze nie ma podstaw do
zmiany obowigzujacej w Polsce wartoSci NDS heksanu izomeroéw acyklicznych ustalonej na poziomie
400 mg/m? i proponuje si¢ jej pozostawienie. Z uwagi na dziatanie draznigce obserwowane po narazeniu
na izomery heksanu proponuje si¢ przyjecie takze wartos¢ NDSCh. Zaleca si¢ zmniejszenie obowiazuja-
cej dotychczas w Polsce wartosci NDSCh wynoszacej 3200 mg/m® do 1200 mg/m®. Proponuje si¢ takze
wprowadzenie oznakowania zwiazku literg ,,I” — substancja o dziataniu draznigcym.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogélna charakterystyka substancji

Ogolng charakterystyke izomeréw heksanu przedstawiono w tabeli 1.
Izomery acykliczne heksanu z wyjatkiem heksanu to cztery izomery, ktérymi s3:

Tabela 1.

2-metylopentan (nr CAS 107-83-5), tj. izoheksan
3-metylopentan (nr CAS 96-14-0)
2,2-dimetylobutan (nr CAS 75-83-2), tj. neoheksan

2,3-dimetylobutan (nr CAS 79-29-8), tj. diizopropyl.

Ogolna charakterystyka izomeréw heksanu (ACGIH 2001; Czynniki... 2005; DFG
1992; Galvin, Bond 1999a; 1999b; Galvin, Panson 1999a; 1999b; HSDB 2005; Pat-
ty’s... 2001; Poradnik... 1974; RTECS 2005)

Nazwa chemiczna

2-Metylopentan

3-Metylopentan

2,2-
Dimetylobutan

2,3-Dimetylobutan

Synonimy

Wz6br sumaryczny

Wzor strukturalny

Masa czasteczkowa
Nazwa CAS
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Nazwa chemiczna
cd. tab. 1.

2-Metylopentan

3-Metylopentan

2,2-

Dimetylobutan

2,3-Dimetylobutan

Numer CAS 107-83-5 96-14-0 75-83-2 79-29-8
Numer RTECS SA2995000 EJ9300000 EJ9350000
Numer WE 203-523-4 200-906-8 201-193-6

Numer indeksowy mieszaniny: 601-007-00-7 heksan, mieszanina izomerdéw (zawierajaca < 5% heksanu o prostym
tancuchu weglowym, tzw. n-heksanu, numer WE 203-777-6).

Numer WE mieszaniny: brak.
Numer CAS mieszaniny: 73513-42-5.

Zgodnie z zatacznikiem do rozporzadzenia ministra zdrowia z dnia 28 wrze$nia

2005 r. w sprawie wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacja i oznako-
waniem (DzU nr 201, poz. 1674) mieszanina izomeréw heksanu, z wyjatkiem n-heksanu,
zostala zaklasyfikowana jako produkt niebezpieczny: F; R11; Xn; R65; Xi; R38; N;
R51-53 oraz R67.

Oznaczenia te informujg o tym, ze oznaczony nimi zwigzek jest: F — produkt
wysoce palny; R11 — produkt wysoce tatwopalny; Xn — produkt szkodliwy; R65 — dzia-
ta szkodliwie, moze powodowaé uszkodzenie pluc w przypadku potknigcia; Xi — pro-
dukt draznigcy; R38 — dziata draznigco na skore; R67 — pary moga wywotywac uczucie
sennosci i zawroty glowy; N — produkt niebezpieczny dla srodowiska; R51- dziata tok-
sycznie na organizmy wodne oraz R53 — moze powodowaé utrzymujace si¢ dtugo nie-
korzystne zmiany w srodowisku wodnym.

Wiasciwosci fizykochemiczne

Wiasciwosci fizykochemiczne izomerow heksanu przedstawiono w tabeli 2.

Tabela 2.

Wiasciwosci fizykochemiczne izomerow heksanu (ACGIH 2001; DFG 1992; Galvin,
Bond 1999a; 1999b; Galvin, Panson 1999a; 1999b; HSDB 2005; Patty's... 2001,
Poradnik... 1974)

Wtasciwosci
fizykochemiczne

2-Metylopentan

3-Metylopentan

2,2-Dimetylobutan

2,3-Dimetylobutan

Wyglad
Prog zapachu

Temperatura
wrzenia

Temperatura
topnienia

Temperatura
zaptonu
(metoda tygla

palna, bezbarwna, przezroczysta, silnie lotna ciecz o zapachu benzyny

0,2886 mg/m’®

60,27 °C
62°C

-153,67°C
-23,33°C

ponizej -7°C
-32°C

62,28°C
63,282°C
64°C
-118°C

-20°C
ponizej -7°C
-6°C

49,74°C

-99,87°C

-47,8°C

57,99°C
89,9°C

-128,53°C
-135°C

-28,89°C
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Wiasciwosci
fizykochemiczne

2-Metylopentan

3-Metylopentan

2,2-Dimetylobutan

2,3-Dimetylobutan

Stezenie wybu-
chowe w powie-
trzu (% obj.):

— granica dolna

— granica gorna

Wspdtezynnik
podziatu
oktanol/woda
Log Kow

Rozpuszczalnosé
w wodzie

Rozpuszcza sic w

1,2% (12 000 ppm)
1% (10 000 ppm)
7,7% (77 000 ppm)
7% (70 000 ppm)

3,74

14 mgl/l
(nierozpuszczalny)

alkoholu, eterze,

heptanie, benze-

nie, chloroformie,
acetonie

(w temp. 25°C)

1,2% (12 000 ppm)

7% (70000 ppm)

3,6

12,8 mg/l
(w temp. 25°C)
(nierozpuszczalny)

alkoholu, eterze,
acetonie

(w temp. 31°C)

1,2% (12 000 ppm)

7% (70 000 ppm)

3,82

23,8 mg/I
(w temp. 25°C)
(nierozpuszczalny)
alkoholu, eterze,
benzynie, benzenie,
chloroformie,
acetonie

Coatardetego)
Temperatura 306°C 278°C 405°C 405°C
samozaplonu 264°C
Gestosé | d,° 0,6532 0,6643 0,6492 0,6616
wzgledna 0,6485
(woda =1) |d,” 0,6579 0,6690 0,6540 0,6664
0,650 0,6598 0,6444
Gestos¢ par 3,0 3,0 3,0 3,0
(powietrze = 1) 2,97 2,97 2,97
53,3 kPa 53,3 kPa 425 kPa 26,7 kPa (w temp. 20°C)
Pr¢zno$¢ par (w temp. 41,6°C) | (wtemp. 10,5°C) (w temp. 25°C) | 31,2 kPa (w temp. 25°C)
25,3 kPa 53,3 hPa 53,3 kPa (w temp. 39°C)

1,2% (12 000 ppm)

7,7% (77 000 ppm)

3,42

22,5 mg/l
(w temp. 25°C)
(nierozpuszczalny)
alkoholu, eterze,
benzenie, acetonie

Wspobtczynniki przeliczeniowe w warunkach normalnych (w temp. 25 °C i ci$n. 101,3 kPa) wynoszg
1 ppm=~ 3,52 mg/m® i 1 mg/m® = 0,284 ppm (ACGIH 2001)

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe

Acykliczne izomery heksanu (2-metylopentan, 3-metylopentan, 2,2-dimetylobutan
I 2,3-dimetylobutan) otrzymuje si¢ przede wszystkim w procesie frakcjonowanej desty-
lacji ropy naftowej. Dimetylobutany mogg by¢ takze otrzymywane w reakcji etylenu z
izobutanem w obecno$ci katalizatora (chlorku glinu) lub hydroizomeracje 2-mety-
lopentanu (izoheksanu), (Sax’s... 2001; HSDB 2005).

Izomery heksanu sg wykorzystywane jako rozpuszczalniki olejow roslinnych,
gum, kauczuku i farb. Sg takze uzywane jako sktadniki wysokooktanowych paliw lotni-
czych (gltéwnie dimetylobutany) i jako potprodukty do syntez chemicznych. 3-Me-
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tylopentan jest stosowany w syntezach m.in. w przemysle farmaceutycznym, a 2,2-di-
metylobutan — w rolniczym (Sax’s... 2001; HSDB 2005).

Izomery heksanu wchodzg w sktad rozpuszczalnika, ktérym jest ,.komercyjny
heksan”. 3-Metylopentanu jest w nim 16,3% (obj.), 2-metylopentanu — 12%,
2,3-dimetylobutanu — 1,1%, a 2,2-dimetylobutanu — 0,01%. W komercyjnym heksanie
heksan stanowi 53,4% (Daughtrey i in. 1994).

Narazenie na izomery heksanu wystepuje w trakcie ich produkcji (w przemysle
rafineryjnym i petrochemicznym), w czasie wykorzystywania w syntezie organicznej
(przemyst chemiczny) oraz stosowania jako rozpuszczalniki m.in. klejow (przemyst
obuwniczy) i uzycia jako paliw ptynnych (HSDB 2005).

W dostgpnym pismiennictwie nie ma danych o wielkosci narazenia ludzi na mie-
szaning izomerow heksanu. Istniejg jednak dane pochodzace z whoskich fabryk obuwniczych
informujace, ze w probach z lat 1982-1992 stwierdzono w powietrzu 32 + 86 mg/m® 2-me-
tylopentanu i 29 + 90 mg/m?® 3-metylopentanu (Agnesi i in. 1997). We wczeéniejszych
informacjach podawano $rednie stezenia 2-metylopentanu rowne 127 mg/m® (127 +
131 mg/m®) oraz 3-metylopropanu réwne 104 mg/m® (104 + 103 mg/m?®), (Perbellini i
in. 1980).

W Polsce w czasie pomiaréw wykonanych w 2000 r. stwierdzono, ze na wigksze
od wartosci NDS stezenia izomeréw heksanu byto narazonych 20 oséb (Dawydzik i in.
2001).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Zatrucia ostre

W dostgpnym pismiennictwie istnieje niewiele danych dotyczacych toksycznosci izo-
meréw heksanu. Izomery heksanu nalezg do weglowodorow, ktore moga wykazywac
umiarkowane dziatanie draznigce (Galvin, Bond 1999a; 1999b; Galvin, Panson 1999a;
1999b). Ludzie narazeni na pary benzyny komercyjnej oraz frakcje zwigzkow o tempe-
raturach wrzenia do 110 °C i stezeniach 3520 = 17 600 mg/m® (1000 + 5000 ppm)
uskarzali si¢ na: nudnos$ci (o niewielkim nasileniu), zawroty i bol glowy, podraznienia
oczu i gardta (Drinker i in. 1943).

Potknigcie izomeréw heksanu powoduje: nudnosci, wymioty, bdle brzucha i
biegunki. Po zachty$nigciu si¢ ptynna mieszaning moga wystapi¢ niekorzystne objawy
ze strony uktadu oddechowego (skurcze oskrzeli, obrzek i1 krwotoczne, chemiczne zapa-
lenie ptuc, kaszel, dusznos¢ i oddech Kussmaula), (Galvin, Bond 1999a; 1999b; Galvin,
Panson 1999a; 1999b).

Kontakt izomeréw heksanu (o sktadzie blizej nieokreslonym) ze skoérg cztowieka
moze powodowaé stany zapalne skory. Dlugotrwate narazenie na zwigzek o duzym
stezeniu moze by¢ przyczyna wystapienia oparzen i blizn. Skutki takie sa prawdopo-
dobne, poniewaz zwigzki te — podobnie jak inne rozpuszczalniki bedace produktami
destylacji ropy naftowej — maja wlasciwosci odthuszczajace (Galvin, Bond 1999a;
1999b; Galvin, Panson 1999a; 1999b).

Obserwacje kliniczne. Zatrucia przewlekle
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W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono informacji o przewlektych zatruciach ludzi
izomerami heksanu.
Badania epidemiologiczne

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych epidemiologicznych dotyczacych
zawodowego narazenia ludzi na izomery heksanu.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra i przedluzona

W dostgpnym pismiennictwie informacje na temat toksyczno$ci ostrej acyklicznych
izomerow heksanu sg bardzo ograniczone. Nie znaleziono danych o wartosciach me-
dialnych dawek $miertelnych (DLso) izomeréw heksanu dla zwierzat laboratoryjnych.
Uwaza si¢, ze heksan i/lub jego (blizej nieokreslone) izomery sg 3 razy bardziej tok-
syczne dla myszy niz n-pentan, ktory powodowat narkoze u myszy po 30 ~ 60 min na-
razenia na zwiazek o stezeniu 105 000 mg/m* (30 000 ppm). Stezenia n-pentanu wyno-
szace 123 200 mg/m* (35 000 ppm) i 140 800 mg/m* (40 000 ppm) powodowaly
drgawki i padnigcia zwierzat (ACGIH 2001; Flury, Zernik 1931; Swann i in. 1974).

Inhalacyjne, 6-godzinne narazenie samcow i samic szczurow Spraque-Dawley
przez 5 kolejnych dni na komercyjny heksan, zawierajacy m.in. 3-metylopentan o ste-
zeniach 3170 + 31 700 mg/m?® (900 + 9000 ppm), wywotato 1zy jako nieznaczne objawy
dziatania toksycznego (Daughtrey i in. 1994).

Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla

Z powodu toksycznego dziatania heksanu na obwodowy uktad nerwowy, badacze skon-
centrowali si¢ tylko na ocenie neurotoksycznosci acyklicznych izomeréw heksanu w
warunkach narazenia przewleklego (tab. 3.). W doswiadczeniach wykonanych na szczu-
rach, ktorym przez 8 tygodni podawano dozotagdkowo duze dawki 2-metylopentanu lub
3-metylopentanu, nie stwierdzono zmian morfologicznych i histologicznych w tkankach
ani dziatania neurotoksycznego zwigzku (Ono i in. 1981). Toksycznego dziatania na
obwodowy uktad nerwowy nie zaobserwowano takze po 14-tygodniowym narazeniu
szczuréw na 2-metylopentan czy 3-metylopentan o stezeniach 5280 rng/m3 (1500 ppm)
oraz po 6 miesigcach narazenia na mieszaniny izomerdéw heksanu (oprécz heksanu) 0
stezeniach dochodzacych do 1760 mg/m3 (500 ppm), (Egan i in. 1980; Frontali i in.
1981).
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Tabela 3.

Badania neurotoksycznego dzialania izomeréw heksanu u zwierzat laboratoryjnych

Gatunek . S
. . Droga Czas Objawy dziatania T
f;;éeér)zat Zwigzek podania ?ﬁ‘;’fﬁg narazenia toksycznego Pismiennictwo
Szczur 2-metylo- | dozotad- stosunek: 1+ 4tyg. |brak dziatania neuro- | Onoiin. 1981
Spraque- | pentan kowa zwigzek/oliwa: 4+ 6 tyg. |toksycznego;
Dawley | (czystos¢ | (w oliwie 0,4 ml/0,6 ml brak zmian morfolo-
(samiec) | >99 %) z oliwek) 0,6 ml/0,4 ml gicznych i histologicz-
lub (co odpowiada: nych tkanek
3-metylo- 780 mg/kg/dobe
pentan 1170 mg/kg/dobg)
(czystos¢
> 99 %)
stosunek: 6 +~ 8 tyg. | niewielkie zmniejsze-
zwigzek/oliwa: nie przyrostu masy
1,2 ml/0,8 ml ciata zwierzat po
(co odpowiada: 3-metylopentanie;
2340 mg/kg/dobg) niewielkie roznice w
szybkosci przewodze-
nia w nerwach po 8
tygodniach, ale nie
wykazujace wyraznych
objawow, np. poraze-
nia koneczyn tylnych.
Szczur 2-metylo- |inhalacyjna | 1500 5280 9 h/dz. |brak dziatania neuro-
Spraque- | pentan ppm mg/m® | 5 dni/tyg. | toksycznego (brak Frontali i in.
Dawley | (czysto$¢ 14 tyg. | neuropatii obwodo- 1981
(samiec) 98%) wej); brak zmian hi-
lub stopatologicznych w
3-metylo- tkankach; zmniejszenie
pentan masy ciata szczurow
(czystos¢ po 2-metylopentanie
99%)
Szczur | mieszanina | inhalacyjna| 500 1760 22 h/dz. | brak neurotoksycznosci | Egan i in. 1980
Sprague- | heksanow® ppm mg/m® | 7 dni/tyg.
Dawley 6 mies.
(samiec)

# Mieszanina heksanow (99,8%): 3,4% 2,3-dimetylobutanu; 35,5% 2-metylopentanu (izoheksanu);
30% 3-metylopentanu; 24,6% metylocyklopentanu; 0,3% heksanu i 6,2% cykloheksanu.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne i genotoksyczne

Na podstawie istniejgcych wynikéw badan oceniajgcych poszczegoélne izomery mozna
stwierdzi¢, ze zwiazki te nie wykazuja dziatania mutagennego (tab. 4.). Skutku takiego
nie obserwowano bowiem w testach Amesa wykonanych na szczepach Salmonella ty-
phimurium TA 97, 98, 100 i 1535 bez aktywacji metabolicznej i z aktywacja metabo-
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liczng (Zeiger i in. 1992; NTP 1990; Kirwin i in. 1980). Mutagennego dziatania 2,3-
dimetylobutanu nie stwierdzono takze w doswiadczeniu wykonanym na limfocytach
mysich (APl 1987). W badaniach wykonanych w warunkach in vitro i in vivo (tab. 4.)
komercyjny heksan (zawierajacy m.in. 2-metylopentan, 3-metylopentan, 2,2-dimetylo-
butan i 2,3-dimetylobutan) nie powodowal zwiekszenia czgsto$ci wystepowania aberra-
cji chromosomowych (Daughtry i in. 1994).

Tabela 4.

Wyniki badan mutagennos$ci izomeréw heksanu

,nguzaj Organizm |  Gatunek/szczep/typ Stezenia zwiazku | Wynik | Pi$miennictwo
2-Metylopentan

Mutacje bakterie | Salmonella typhimurium - (-S9) | Kirwin i in.

powrotne - (+59) 1980
3-Metylopentan

Mutacje bakterie | Salmonella typhimurium - (-S9) | Kirwin i in.

powrotne - (+S9) 1980

2,2-Dimetylobutan

Mutacje bakterie | Salmonella typhimurium | 100+ 10 000 pg/ptytke | - (-S9) | Zeiger i in.

powrotne TA 97, TA 98, TA 100, - (+59 1992
TA 1535 (+S9)
Salmonella typhimurium | 333 + 15 000 ug/ ptytke | - (-S9)
TA 98, TA 100

- (+S9)

Salmonella typhimurium - (-S9) | NTP 1990
- (+59)

2,3-Dimetylobutan

Mutacje mysz limfocyty L5178Y - (-S9) | AP1 1987

powrotne TK+/- - (+59)

Komercyjny heksan®

Aberracje | chomik | komorki jajnika in vitro 0,015+ 0,416 wl/ ml | - (-S9) | Daughtrey i
chromo- chinski in. 1994

somowe 0,014+ 0251 p/ml |- (+S9)

Aberracje |szczury | komorki szpiku kostnego | 3170 + 31700 mg/m® — Daughtrey i
chromo- in vivo (900 + 9000 ppm), in. 1994
somowe 6 h/dz., 5 dni

Objasnienia: — wynik ujemny; + wynik dodatni; (-S9) brak aktywacji (brak dodatku frakcji S9 watroby
szczura); (+S9) aktywacja (dodanie frakcji S9 watroby szczura).

& Komercyjny heksan: heksan 53,4% (obj.); 3-metylopentan 16,3%; metylocyklopentan 14,1%; 2-me-
tylopentan 12%; cykloheksan 2,7%; 2,3-dimetylobutan 1,1%; 2,2-dimetylopentan 0,1%; 2,4-dimetylo-
pentan 0,1%; 2,2-dimetylobutan 0,01%; 2,2,3-trimetylobutan 0,01%; 2-metyloheksan 0,01%.
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Dzialanie rakotworcze

W dostgpnym piSmiennictwie nie znaleziono informacji o rakotwoérczym dziataniu acy-
klicznych izomeréw heksanu.

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wpltyw na rozrodczos¢

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania embriotoksycz-
nego i teratogennego izomerdw heksanu oraz ich wptywu na rozrodczo$¢.

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

Podstawowa droga wchianiania izomeréw heksanu u ludzi i zwierzat sa ptuca. Roz-
puszczalno$¢ we krwi i retencja w ptucach sa mate (Low i in. 1987). Parbellini i in.
(1985) oznaczyli wspotczynnik podziatu krew/powietrze (badania w warunkach in vitro,
tkanki ludzkie). Dla 2-metylopentanu wspotczynnik ten wynosit 0,41, dla 3-metylopentanu —
0,43, adla 2,2-dimetylobutanu — 0,26 (wskaznik ten dla n-heksanu wynosit 0,8, a dla n-
-heptanu —1,9).
U E)racownikéw fabryki obuwia narazonych na 2-metylopentan o st¢zeniach do
355 mg/m* (101 ppm) przez 4,5 h stwierdzono, ze st¢zenie zwigzku we krwi wynosi 86 pg/1
(wspolczynnik korelacji miedzy stezeniem we krwi a st¢zeniem w powietrzu wynosit
r = 0,7072). Po podobnym narazeniu na 3-metylopentan o stgzeniach do 330 mg/m®
(94 ppm) we krwi pracownikoéw stwierdzono 76 ug zwigzku/l (r = 0,7962). Retencja
zwigzku w ptucach wynosita: 15,7% dla 2-metylopentanu i 15,6% dla 3-metylopentanu
(a retencja heksanu = 14,9% oraz acetonu = 81,4 + 71,2%), (Brugnone i in. 1979).
Poziom izomeréw heksanu w badaniach przeprowadzonych w warunkach in
vitro w tkance thuszczowej, mézgu, watrobie, nerkach, sercu i mig$niach byt wyzszy niz
we krwi. W tkance thuszczowej stezenie tych izomerdéw byto najwieksze (Perbellini i in.
1985), (tab. 5.).

Tabela 5.

Rozmieszczenie niektorych izomerow heksanu w tkankach ludzkich (badania in vitro)
na podstawie wspolczynnikéw podzialu krew/powietrze i tkanka/powietrze (Perbellini

i in. 1985)

Badany materiat 2-Metylopentan | 3-Metylopentan | 2,2-Dimetylobutan
Krew 0,41 +0,07% 0,43 + 0,07 0,26 + 0,08
Watroba 45+1,1 49+1,0 35+1,1
Nerki 2,0+1,1 25+1,0 1,4+1,1
Mozg 3,8+0,3 44+04 2,8+0,3
Tkanka thuszczowa 87,0+7,0 102,0 £ 8,0 66,0 £ 4,0
Tkanka mig$niowa 2,9+0,9 3,8+0,8 1,0£0,8
Serce 1,4+0,8 1,9+0,8 0,5+04
Pluca 0,8 +0,06 0,9+ 0,06 0,6 £ 0,06

% Wartoéci $rednie + SD.
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W dos$wiadczeniach wykonanych na samcach szczuréw (F344) narazanych inha-
lacyjnie przez 80 +~ 100 min na 20 weglowodoréw zawartych w benzynie (m.in. 2-mety-
lopentan) stwierdzono, ze wchianianie zwigzku w plucach wynosito 24,7%. W ekspe-
rymencie tym zwierzeta narazano na zwiazek 0 stezeniach 3520 + 17 600 mg/m® (1000
+ 5000 ppm), (API 1987).

Wchtanianie izomeréw heksanu przez skore jest mate wg Tsuruta (1982). Szyb-
ko$¢ wehlaniania 2-metylopentanu wynosila 0,11 pug/cm?/h.

Metabolizm i wydalanie

Glownag droga przemian izomerdéw heksanu jest hydroksylacja do alkoholi. Metabolity
maja wigksza rozpuszczalnos¢ w wodzie. Hydroksylowe metabolity 2-metylopentanu i
3-metylopentanu zidentyfikowano w moczu ludzi i zwierzat (Perbellini i in. 1980;
Frontali i in. 1981).

U szczuréw narazanych na 2-metylopentan i 3-metylopentan o st¢zeniach do
5280 mg/m?* (1500 ppm) przez 14 dni 0znaczono w moczu odpowiednio: 2-metylo-2-pen-
tanol oraz 3-metylo-2-pentanol i 3-metylo-3-pentanol (Frontali i in. 1981).

U robotnikéw z fabryki obuwia narazonych na 2-metylopentan o stezeniu 170 mg/m®
(48 ppm) oraz 3-metylopentan o stezeniu 137 mg/m® (39 ppm) gléwnymi metabolitami
w moczu byty odpowiednio: 2-metylo-2-pentanol sprze¢zony z kwasem glukuronowym
i/lub siarkowym oraz 3-metylo-2-pentanol potaczony tylko z kwasem glukuronowym
(Low i in. 1987). W moczu pracownikow przemystu obuwniczego, narazonych m.in. na
2-metylopentan (0 stezeniach 127 + 131 mg/m®) stwierdzono $rednio 2,5 mg 2-metylo-
-2-pentanolu/litr (0,5 + 5,1 mg/l), a po narazeniu na 3-metylopentan (0 stezeniach
104 + 103 mg/m®) — 0,5 mg 3-metylo-2-pentanolu/litr (0,1 + 1,1 mg/1), (Perbellini i in.
1980).

Low 1 in. (1987) stwierdzili, ze izomery heksanu mogg by¢ takze wydalane przez
pluca.

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono informacji, ktére by jednoznacznie infor-
mowaty o mechanizmie dzialania toksycznego izomeréw heksanu po narazeniu zar6w-
No na mieszaning, jak i pojedyncze substancje.

DZIALANIE LACZNE

W dostgpnym piS$miennictwie nie znaleziono wyczerpujacych danych dotyczacych
facznego dziatania acyklicznych izomerow heksanu z innymi zwigzkami. Na uwage
jednak zastuguje interakcja, w jaka moga wchodzi¢ rozpuszczalniki organiczne z ami-
nami sympatykomimetycznymi (m.in. z syntetycznie otrzymywanymi pochodnymi
B-fenyloetyloaminy, do ktoérych nalezy epinefryna).

W doswiadczeniu, ktoremu poddano psy, stwierdzono, ze 2,2-dimetylobutan
uwrazliwia migsien sercowy na dziatanie epinefryny (Krantz i in. 1948). Skutek ten
zanotowano po dozylnym podaniu epinefryny (w dawce 0,01 mg/kg) i inhalacyjnym,
10-minutowym narazeniu na dimetylobutan o bardzo duzych stezeniach — 352 000 mg/m?®
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(100 000 ppm) lub 880 000 mg/m? (250 000 ppm). Zaohserwowano wtedy m.in. objawy
znieczulenia u pséw, lecz nie stwierdzono tak duzego nasilenia skutkow kardiotoksycz-
nych, ktore by mogly spowodowaé¢ migotanie komor (jakie notuje si¢ po innych weglo-
wodorach, np. izobutanie i cyklopropanie), (Krantz i in. 1948).

Dziatanie laczne izomerdéw heksanu opisane w pismiennictwie byto zwigzane
tylko z jednoczesnym narazeniem na heksan. Za obserwowane skutki dziatania tok-
sycznego (polineuropatia obwodowa) byt odpowiedzialny heksan.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Ocena zaleznosci efektu toksycznego od wielkos$ci narazenia na izomery heksanu jest
bardzo trudna. Wynika to m.in. z faktu, ze eksperymenty wykonane na zwierzetach do-
tyczyly tylko badan obwodowego dzialania neurotoksycznego. Objawow takich nie
zaobserwowano jednak nawet po 6 miesigcach narazenia szczuréw na izomery heksanu
(Egan i in. 1980). Jedynym skutkiem dziatania tych zwigzkéw bylo zmniejszenie masy
ciata notowane po 2-metylopentanie o stezeniu 5280 mg/m® (1500 ppm) stosowanym u
szczurow (Frontali i in. 1981).

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

Istniejace wartosci NDS i ich podstawy

Warto$ci normatywow higienicznych izomerow heksanu z wyjatkiem heksanu
w powietrzu stanowisk pracy (NDS i NDSCh) przedstawiono w tabeli 6. Z danych tych
wynika, ze warto$ci normatywne dla mieszaniny zostaly okreslone w niewielu pan-
stwach. Wérod nich znajduje si¢ Polska, w ktorej wartos¢ NDS wynosi 400 mg/m3, a
warto$¢ NDSCh — 3200 mg/m?® (DzU 2002 r., nr 217, poz. 1833; zm. DzU 2005 r.,
nr 212 poz. 1769).

Istniejgca wartos¢ NDS izomerow heksanu w USA wynosi 1760 mg/m? (500 ppm),
(ACGIH 2001; ACGIH 2004; 2005). Podstawg okreslenia tej wartosci byto dziatanie
draznigce zwigzkow u ludzi (dane na ten temat pochodzity z blizej niesprecyzowanych
obserwacji). Wedlug ACGIH (2001) zwiazki te nie dziatajg po narazeniu na zwigzek o
stezeniach rownych i mniejszych niz 1760 mg/m®. W ACGIH (2001; 2004; 2005) za-
proponowano takze przyjecie stezenia zwiazku 3500 mg/m® (1000 ppm) izomeréw hek-
sanu za wartos¢ NDSCh, ktore ma za zadanie minimalizowanie objawow depresyjnego
dzialania izomeréw heksanu na osrodkowy uktad nerwowy.

189



Tabela 6.

Przyjete w roznych panstwach wartosci normatywow higienicznych dla mieszani-
ny acyklicznych izomeréw heksanu z wyjatkiem heksanu (ACGIH 2001; 2004;
2005; Czynniki... 2005; DFG 2005; HSDB 2005; Patty’s... 2001; Rozporzadzenie...

2005)

Panstwo/ Warto$¢ NDS Warto$¢ NDSCh
instytucja/ m? m?
organizacja ppm mg/m ppm mg/m
Niemcy 200 720 - -
Polska - 400 - 3200
USA:

—ACGIH 500 1760 1000 3500

(1982)
—NIOSH 100 350 510 1800 (stezenie
—OSHA — — — putapowe)

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Doktadna analiza bardzo ograniczonych danych pismiennictwa nie daje podstaw do
zmiany obowiazujacej w Polsce dla izomerow acyklicznych heksanu wartosci NDS
réwnej 400 mg/m® i dlatego autorki dokumentacji proponuja ja pozostawicé.

Z uwagi na dziatanie draznigce izomerow heksanu nalezy przyjac takze dla nich war-
to§¢ NDSCh. Obowigzujaca dotychczas w Polsce wartos¢ NDSCh wynoszaca 3200 mg/m3
autorki dokumentacji proponuja zmniejszyc.

Do wyliczenia wartosci NDSCh izomeréw heksanu zaproponowano przyjecie
nastepujacych zaleznoSci:

log NDSCh = log NDS + u(Py) - log Sq1 = log 400 + 1,53 - 0,18 = 2,6 + 0,275 = 2,875

NDSCh = 750 mg/m® ~ 800 mg/m®
lub:
log NDSCh = log NDS + u(Py) - 1og Sz =log 400 + 1,53 - 0,3 = 2,6 + 0,46 = 3,06

NDSCh = 1150 mg/m?® = 1200 mg/m?.

gdzie:
— U(P1) — wspotczynnik zwigzany z prawdopodobienstwem przekroczenia war-
tosci krotkoterminowej = 1,53
— log Sq1 — logarytm standardowego geometrycznego odchylenia (0,18 + 0,30).

Na podstawie analizy danych pi$miennictwa i wykonanych obliczen zapropo-
nowano niezmienianie obowigzujacej obecnie w Polsce dla izomeréw acyklicznych
heksanu wartosci NDS réwnej 400 mg/m®, natomiast zmniejszenie wartosci NDSCh do
stezenia 1200 mg/m°. Proponuje si¢ takze wprowadzenie oznaczenia izomeréw acyklicz-
nych heksanu literg ,,I” — informujgca o tym, ze dana substancja ma dziatanie draznigce.

W tabeli 7. zamieszczono wartosci normatywne dla poszczegdlnych izomerow
heksanu przyjete w roznych panstwach.
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Tabela 7.

Wartos$ci normatywéw higienicznych dla poszczegolnych izomeréw heksanu przyjete
w réznych panstwach

Panstwo/ Wartos¢ NDS Wartos¢ NDSCh oo
organizacja/ e e PiSmiennictwo
instytucja ppm mgim ppm mgim
2-Metylopentan (CAS: 107-83-5)
Niemcy 200 720 - - DFG 2005
Holandia 200 720 - - RTECS 2005
USA: ACGIH 2005
—ACGIH 500 1760 1000 3500
—NIOSH 100 350 510 1800
— OSHA - - - -
3-Metylopentan (CAS: 96-14-0)
Niemcy 200 720 DFG 2005
USA: ACGIH 2005
—ACGIH 500 1760 1000 3500
—NIOSH 100 350 510 1800
— OSHA - - - -
2,2-Dimetylobutan (CAS: 75-83-2)
Niemcy 200 720 DFG 2005
USA: ACGIH 2005
—ACGIH 500 1760 1000 3500
—NIOSH 100 350 510 1800
— OSHA - - - -
2,3-Dimetylobutan (CAS: 79-29-8)
Niemcy 200 720 DFG 2005
Holandia 200 720 - - RTECS 2005
USA: ACGIH 2005
—ACGIH 500 1760 1000 3500
—NIOSH 100 350 510 1800
— OSHA - - - -

ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

drn. med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera
91-348 Lodz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego
Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy, uktad nerwowy 1

skore.
Badania pomocnicze: w zalezno$ci od wskazan lekarza.
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Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy, uktad nerwowy 1
skore.
Badania pomocnicze: w zalezno$ci od wskazan lekarza.

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

Uwaga

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

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem uwagi na uktad oddechowy, uktad nerwowy i
skore.
Badania pomocnicze: w zalezno$ci od wskazan lekarza.

Narzady (uklady) krytyczne

Osrodkowy uktad nerwowy, uktad oddechowy i skora.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Choroby osrodkowego uktadu nerwowego, przewlekta choroba obturacyjna phuc,
przewlekte stany zapalne skory.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatow do pracy .

O przeciwwskazaniach w przebiegu trwania 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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JADWIGA A. SZYMANSKA, ELZBIETA BRUCHAJZER
Acyclic hexane isomers

Abstract

Acyclic hexane isomers, other than n-hexane include 2-methylpropane, 3-methylpropane, 2,2-di-
methylbutane and 2,3-dimethylbutane. Isomers of hexane (hexans) are present in organic solvents for
vegetable oils, glues, coatings and paints. They are also compounds of gasoline and are used as intermediates
for chemicals.

In humans, inhalation exposure to hexane isomers causes eye and mucous membrane irritation. Applied
locally they cause dermatitis. Orally administered hexane isomers cause slight nausea, vomiting, stomach
pain and diarrhea. The effects of chronic toxicity on human are not known.

Little information is available on acute toxicity of hexane isomers in animals. Increased lacrimation is the
only overt sign of toxicity. In chronic and subchronic studies of hexane isomers in animals of neurotoxic
effects is not observed (in concentration 1760 + 5280 mg/m°).

Hexans do not display mutagenic effects. There is no evidence of reproductive toxicity, teratogenicity or
carcinogenicity.

Hexane isomers have low solubility in water, their respiratory absorption is also low. These compounds
are rapidly metabolized (primarily by hydroxylation to alcohols) and eliminated.

Experimental data suggest that there is no basis for a verification of the MAC value (400 mg/m®) for
hexane isomers. According to the irritant effects of hexane isomers, the MAC-STEL of 1200 mg/m® is
recommended. The “I” (irritation substances) notation has been proposed.
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