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Eter diizopropylowy jest cieczg o lekko ostrym zapachu. Otrzymuje si¢ go w wyniku reakcji kwasu siarkowego z
alkoholem izopropylowym. Stosowany jest jako rozpuszczalnik ttuszczow, olejow, woskow, zywic, gum, etylo-
celulozy, farb, lakierow oraz jako dodatek do paliw. Narazenie na eter diizopropylowy wystepuje w przemysle
chemicznym (tworzyw sztucznych, gumowym), kosmetycznym, farmaceutycznym.

Eter diizopropylowy jest zwigzkiem o bardzo matej toksycznosci ostrej: DLg, dla zwierzat laboratoryjnych (po
podaniu dozotadkowym) wynosi 4600+11600 mg/kg, za§ CLs — 121 000162 000 mg/m?>. Smieré¢ zwierzat — poprze-
dzona typowymi objawami znieczulenia ogdlnego — spowodowana bylta porazeniem uktadu oddechowego.

Jednorazowe, krotkotrwale narazenie inhalacyjne ludzi na eter diizopropylowy o stezeniach 1250+2100 mg/m’
nie powodowato niekorzystnych zmian, za$ narazenie na stezenie 3350 mg/m* wywotato dziatanie drazniace na
btony §luzowe oczu, nosa i gardta.

Po wielokrotnym (20-dniowym) narazeniu inhalacyjnym $winek morskich, krélikoéw i matp na eter diizopropy-
lowy o stezeniach 4400+13 000 mg/m? nie obserwowano objawéw dziatania toksycznego zwiazku. Zwickszenie
stezenia do 41700 mg/m® (z jednoczesnym skroceniem czasu narazenia do 1 h/dzien) powodowato u matpy
zmiany w obrazie krwi, podniecenie, a nast¢pnie objawy dziatania depresyjnego na osrodkowy uktad nerwowy
(OUN). Stezenie 41 700 mg/m® dla malpy przyjeto za wartoéé LOAEL, za$ dla krolikow i $winki morskiej — za wartosé
NOAEL. Po wielokrotnym (10-dniowym) narazeniu krolikéw na eter diizopropylowy o stezeniu 12 5000 mg/m® za-
notowano krotkotrwate znieczulenie, sinicg, spadek masy ciata i zmiany w obrazie krwi. Te same warunki

* Warto$¢ normatywna eteru diizopropylowego jest zgodna z rozporzadzeniem ministra gospodarki i pracy z
dnia 10 pazdziernika 2005 r. DzU nr 212, poz. 1769.

Metoda oznaczania stg¢zenia eteru diizopropylowego w powietrzu na stanowiskach pracy jest zawarta w normie
PN-86/Z-04158/03.
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narazenia u matpy powodowaty po 20-30 minutach znieczulenie ogoélne, powolny i nieregularny oddech oraz
zmiany w obrazie krwi.

Podprzewlekte (90-dniowe), inhalacyjne narazenie szczuroéw na eter diizopropylowy o stezeniu 2100 mg/m?® nie
powodowalo zadnych zmian. Narazenie zwierzat na substancje o stezeniu 14 900 mg/m® wywotato tylko wzrost masy
watroby i nerek u samcow, za$ po zwickszeniu stezenia do 32 600 mg/m® podobne efekty zanotowano u samic.

Eter diizopropylowy nie wykazywat dziatania mutagennego, klastogennego i rakotworczego. Nie dziatal takze
embriotoksycznie, teratogennie i nie wptywat na rozrodczo$¢.

Eter diizopropylowy jest bardzo szybko wchianiany przez ptuca lub przewdd pokarmowy (po potknigciu) do
krwi. Wigkszo$¢ eteru diizopropylowego jest wydalana w postaci niezmienionej przez ptuca z powietrzem wy-
dychanym.

Mechanizm toksycznego dziatania eteru diizopropylowego moze by¢ podobny do dziatania eteru dietylowego i moze
by¢ zwigzany z depresyjnym wplywem na OUN, co w krancowych przypadkach prowadzi do $mierci spowodo-
wanej zahamowaniem czynnos$ci osrodka oddechowego w mozgu.

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono informacji na temat dziatania tacznego eteru diizopropylowego z
innymi zwigzkami.

Po analizie danych literaturowych, a takze z uwagi na ograniczone dane na temat toksycznego dziatania eteru
diizopropylowego na ludzi oraz brak doniesien o niekorzystnych skutkach zwiazanych z przekroczeniem obo-
wiazujacych w Polsce normatywow higienicznych (a wlasciwie niewystepowanie takich przekroczen), proponu-
jemy pozostaé przy obowiazujacej wartosci NDS, ktora wynosi 1000 mg/m®. Istniejace dane nie daja podstaw do
okreslenia wartosci NDSCh i DSB eteru diizopropylowego.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji

Ogolne informacje charakteryzujace eter diizopropylowy (ACGIH 2003a; Encyclopaedia...
1983; HSDB 2003; ICSC 2004; IUCLID 2000; Mehlman 2001; Merck Index 2001; Poradnik
fizykochemiczny 1974; Sax’s... 2000):

—wzOr sumaryczny CsH140

— wzor strukturalny H H

Hi:C —C—0—C—CHs

CHj3 CHj3
- nazwa zwyczajowa izopropylowy eter
- nazwa chemiczna CAS isopropyl ether
- nazwa chemiczna IUPAC diisopropyl ether
—numer CAS 108-20-3
— numer UN/NA 1159
—numer RTECS TZ 5425000
— numer indeksowy 603-045-00-X
—synonimy: diizopropylowy eter, DIPE, bis-izopropylowy

eter, 2,2’-0ksybis-propan, diizopropylowy tle-
nek, 2-izopropoksypropan, IPE.
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Klasyfikacja wg rozporzadzenia ministra zdrowia z dnia 28 wrze$nia 2005 r. w sprawie
wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacja i oznakowaniem (DzU nr 201,

poz. 1674): F, R11, R19, R66, R67".

Wilasciwosci fizykochemiczne

Najwazniejsze wlasciwosci fizykochemiczne eteru diizopropylowego (ACGIH 2003a; Encyc-
lopaedia... 1983; Hake, Rowe 1965; HSDB 2003; ICSC 2004; IUCLID 2000; Mehlman, 2001;
Merck Index 2001; Poradnik fizykochemiczny 1974; Sax’s... 2000):

-wyglad

— masa czasteczkowa
- prog zapachu

— temperatura wrzenia
- temperatura topnienia

— temperatura zaptonu

— temperatura samozaptonu

- gestos¢ wzgledna (masa wlasciwa)
— gestos¢ par

— preznosc¢ par

— granice wybuchowosci:

— wspotczynnik podziatu oktanol/woda
- rozpuszczalnos¢ w wodzie

— rozpuszczalno$¢

w innych rozpuszczalnikach:

bezbarwna ciecz o stodkim, lekko ostrym za-
pachu, podobnym do kamfory i eteru etylo-
wego

102,17

0,71 mg/m® (0,17 ppm), (MehIman 2001)

0,07 mg/m® (HSDB 2003)

68+69 °C (760 mmHg; 1013 hPa)

-60 °C (ACGIH 2003a; Hake, Rowe 1965;
Mehlman 2001; Poradnik fizykochemiczny
1974; Sax’s... 2000)

-85,9 °C (HSDB 2003; Merck Index 2001;
Encyclopaedia... 1983)

-28 °C (metoda tygla zamknietego), (ACGIH
2003a; Mehlman 2001)

-9 °C (metoda tygla otwartego), (ACGIH 2003a;
Merck Index 2001)

443°C

ds 2 0,722+0,7258 (woda = 1, w temp. 20 °C)
3,5 (powietrze = 1)

158 hPa (w temp. 20 °C), (ACGIH 2003a;
Hake, Rowe 1965; IUCLID 2000; Mehlman
2001; Merck Index 2001)

200 hPa (w temp. 25 °C), (Sax’s... 2000)

dolna — 1,4% obj.; gorna — 7,9% obj.

logP =1,52

staba (0,2% w temp. 20 °C)

rozpuszcza si¢ w rozpuszczalnikach organicz-
nych: alkoholu etylowym, eterze etylowym,
acetonie, kwasie octowym, glikolu i glicerolu

* F — produkt wysoce latwo palny, R11 — produkt wysoce tatwo palny, R19 — moze tworzy¢ wybuchowe nad-
tlenki, R66 — powtarzajgce si¢ narazenie moze powodowaé wysuszanie lub pekanie skéry, R67 — pary moga

wywotywac uczucie sennosci i zawroty glowy.
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— wspoblczynniki przeliczeniowe

w warunkach normalnych

(w temp. 25 °C, 101,3 kPa): 1 ppm = 4,17 mg/m*; 1 mg/m® = 0,24 ppm
(ACGIH 2003a; Hake, Rowe 1965).

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe

Eter diizopropylowy otrzymuje si¢ w wyniku reakcji kwasu siarkowego z alkoholem izopro-
pylowym oraz jako produkt uboczny przy produkcji alkoholu izopropylowego z frakcji propy-
lenowej (polipropylenu) paliw ptynnych (w czasie krakingu), (Encyclopaedia... 1983; Hake,
Rowe 1965; Kirk-Othmer Encyclopedia... 1978-1984). Techniczny eter diizopropylowy za-
wiera zwykle okoto 3% alkoholu diizopropylowego, ponizej 0,01% siarki i mniej niz 0,04%
nadtlenkow (Browning 1965; HSDB 2003; £azariew 1954; Machle i in. 1939).

Eter diizopropylowy jest uzywany jako rozpuszczalnik thuszczow, olejow mineralnych
i zwierzecych, woskow, zywic, gum, etylocelulozy, farb, lakierow oraz jest dodawany do pa-
liw (ACGIH 2003a; Hawley’s... 1993; IUCLID 2000). Stosuje si¢ go roéwniez jako zwigzek
posredni w syntezach chemicznych (w reakcjach alkilacji), w przemysle farmaceutycznym i
do ekstrakcji, m.in. nikotyny z tytoniu (Encyclopaedia... 1983). Probowano wykorzystywaé
go w medycynie jako $rodek znieczulajacy (Hake, Rowe 1965).

Narazenie na eter diizopropylowy wystepuje w tych gateziach przemystu, w ktorych
jest stosowany: w przemysle tworzyw sztucznych, farb i lakierow, gumowym, chemicznym,
perfumeryjnym i kosmetycznym (Mehlman 2001). Swiatowa produkcja eteru diizopropylo-
wego wynosi okoto 10000 + 50000 ton (IUCLID 2000). Zwiazek ten nalezy wiec do substan-
cji wielkotonazowych. Wedtug danych NIOSH (NOES Survey 1981-1983), w USA na eter
diizopropylowy narazonych byto 3253 pracownikow, w tym 1126 kobiet. Z informacji uzyska-
nych w Instytucie Medycyny Pracy w Lodzi wynika, ze w czasie pomiarow wykonanych w 2000 r.
w przemysle polskim nie zanotowano przypadkdéw przekroczenia wartosci NDS (1000 mg/ m3)
eteru diizopropylowego (Dawydzik i in. 2002).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Zatrucia ostre u ludzi

Na temat toksycznego dziatania eteru diizopropylowego u ludzi istnieje bardzo mato informa-
cji. Powszechnie cytowane sg wyniki eksperymentu przeprowadzonego w 1946 r. przez
Silvermana i wspotpracownikoéw. Zaobserwowali oni, ze 35% ludzi narazonych na eter diizo-
propylowy o stezeniu 1250 mg/m3 (300 ppm) odczuwalo jego nieprzyjemny zapach (tab. 1).
U ludzi narazonych przez 15 min na eter diizopropylowy o st¢zeniu 2100 mg/m3 (500 ppm)
nie stwierdzono zadnych skutkéw dziatania. Po 5 min narazenia ludzi na eter diizopropylowy
o stezeniu 3350 mg/m® (800 ppm) zaobserwowano objawy dzialania draznigcego na blony
$luzowe oczu i nosa oraz uczucie dyskomfortu ze strony uktadu oddechowego. Silverman i
wspolpracownicy (1946) ustalili, ze st¢zenie par eteru diizopropylowego, ktore u wiekszosci
ludzi wywolywalo dzialanie draznigce na btony §luzowe oczu, nosa i gardta, ale pozwalato
bez wigkszych przeszkod pracowaé w narazeniu 8-godzinnym, wynosi powyzej 1250 mg/m*
(300 ppm), (tab. 1). Wczesniej Cook (1945) sugerowal, by maksymalne stezenie, na jakie
moga by¢ narazeni ludzie, wynosito 2100 mg/m® (500 ppm).
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Tabela 1.
Skutki jednorazowego narazenia inhalacyjnego ludzi na eter diizopropylowy

Stezenie Czas

mg/m°® | ppm narﬁ]zﬁ]nia’ Objawy dzialania toksycznego Pismiennictwo

1250 | 300 nieprzyjemny zapach wyczuwalny przez 35% Silverman i in.
narazonych ludzi 1946

2100 |500 15 brak objawow

3350 |800 5 dziatanie draznigce na btony §luzowe oczu i
nosa oraz uczucie dyskomfortu ze strony uktadu
oddechowego

Zatrucia przewlekle u ludzi

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat efektow toksycznego dziatania
eteru diizopropylowego u ludzi narazonych przewlekle, oprocz informacji o mozliwos$ci dzia-
tania draznigcego na btony sluzowe oraz skore (po narazeniu dermalnym), (ICSC 2004).

Badania epidemiologiczne

W dostgpnym pisSmiennictwie brak danych epidemiologicznych dotyczacych zawodowego
narazenia na eter diizopropylowy.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Eter diizopropylowy jest zwigzkiem o bardzo malej toksycznos$ci ostrej. Wedlug dostgpnych
danych (tab. 2) medialna dawka $miertelna (DLsg) eteru diizopropylowego po podaniu dozo-
ladkowym zwierzetom laboratoryjnym waha si¢ od 4600 do 11600 mg/kg. Bardzo duze sg
rowniez medialne st¢zenia $miertelne (CLsp), ktére wynosza od 121 000 mg/m3 (dla kroli-
kow) do 162 000 mg/m?® (dla szczurdéw). Zwiazek ten nie podlega klasyfikacji na podstawie
toksycznosci ostrej (DzU 2003, nr 171, poz. 1666). Padnigcia zwierzat — poprzedzone typo-
wymi objawami znieczulenia ogolnego — spowodowane byly porazeniem uktadu oddechowego.

Najwyzsze stezenie, na jakie narazano zwierzeta laboratoryjne, wynosito 250 000 mg/m?.
Przy tym st¢zeniu matpa padta po 20 min, krolik — po 35 min, za$ $winka morska — po 78 min
(Machle i in. 1939), (tab. 3).

Jednorazowe naniesienie eteru diizopropylowego (w postaci cieczy) na skore krolika
nie spowodowato szkodliwych skutkow (Machle i in. 1939), (tab. 3).
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Tabela 2.

Warto$ci medialnych dawek i stezen letalnych eteru diizopropylowego dla zwierzat

doswiadczalnych

Gatunek Droga podania| Wartos¢ DLs, Warto$¢ CLsy, Pi$miennictwo

zwierzat mg/kg mg/m®

Szczur dozotadkowa | 4640 (6,4 ml/kg) Kimuraiin. 1971

(14-dniowy)

Szczur (mtody) 11960 (16,5 mi/kg)

Szczur (stary) 11 600 (16 mi/kg)

Szczur dozotadkowa 4600 + 11400 Kirwin, Sandmeyer
1981

Szczur dozotadkowa 8470 RTECS 2003;
Sax’s... 2000

Mysz dootrzewnowa 812 RTECS 2003

Krolik dozotadkowa 6000 + 7200 Machle i in. 1939

Krolik dermalna 20 000 Sax’s... 2000

Ssak dozotadkowa 6000 RTECS 2003

Szczur inhalacyjna 162 000 Sax’s... 2000;

Mysz inhalacyjna 131 000 RTECS 2003

Mysz inhalacyjna 150 570 Marsh, Leake 1950

15 min (36 108 ppm)

Krolik inhalacyjna 121 000 RTECS 2003;
Sax’s... 2000

Ssak inhalacyjna 130 000 RTECS 2003

Tabela 3.

Skutki dzialania toksycznego eteru diizopropylowego po jednorazowym narazeniu
zwierzat laboratoryjnych

Gatunek Stezenie Czas . . o
. .. Objawy dziatania toksycznego Pi$miennictwo
zwierzat | mg/m® | ppm narazenia
Narazenie inhalacyjne
1 matpa | 250 000 | 60000 padniecie zwierzecia po 20 min z po- Lazariew 1954,
(6%) wodu porazenia uktadu oddechowego, | Machle i in.
poprzedzone sinica i objawami znieczu- | 1939
lenia ogdlnego (narkoza)
1 krolik, |250 000 | 60 000 natychmiastowe podraznienie gornych | Zazariew 1954,
1 $winka | (6%) drég oddechowych, narkoza, powolny, | Machle i in.
morska nieregularny oddech, sinica, padniecie | 1939
(krélika po 35 min, $winki morskiej po
78 min) z powodu porazenia uktadu
oddechowego
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cd. tab. 3.

Gatunek Stezenie Czas . - o
. . Objawy dziatania toksycznego Pi$miennictwo
zwierzat | mg/m® | ppm narazenia
Szczur 33350 |8000 stezenie wywolujace beztad (ataksje), | Linde, Berman
(0,8%) ale nie znieczulenie 1971
66700 |16000 [4h spadek masy ciata zwierzat, zmiany Handbook...
(1,6%) obrazu krwi, padniecia zwierzat 1956

Narazenie droga dermalng

Krélik | naniesienie nie- |1h brak skutkéw szkodliwych Machle i in.
rozcienczonego 1939
roztworu

Skutki powtarzanego, inhalacyjnego narazenia matp, krolikow i $winek morskich na
eter diizopropylowy byty badane przez Machle i in. (1939). Zwierzgta narazano na eter diizo-
propylowy o stgzeniach 4400125 000 mg/m® przez 10 lub 20 dni, po 1, 2 lub 3 h dziennie
(tab. 4). Po narazeniu $winek morskich i krolikow przez 20 dni, w ciggu 3, 2 lub 1 h dziennie
na stezenia wynoszace, odpowiednio: 4400; 13000 lub 41 700 mg/m® nie stwierdzono zad-
nych skutkoéw dziatania zwiazku. Stezenie 41 700 mg/m* (10 000 ppm), po 20-dniowym nara-
zeniu $winek morskich 1 krolikow (przez 1 h dziennie), przyjeto za wartos¢ NOAEL (tab. 4).

Po 20-dniowym narazeniu matp (przez 3 lub 2 h dziennie) na eter diizopropylowy o
stezeniach 4400 lub 13 000 mg/m3 nie stwierdzono zadnych objawoéw dzialania toksycznego.
Obserwacje po skroceniu okresu narazenia (20 dni przez 1 h dziennie) z jednoczesnym zwigk-
szeniem stezenia do 41 700 mg/m® wskazywaly, ze malpy sa bardziej wrazliwe na ten zwig-
zek niz gryzonie. U matp zaobserwowano poczatkowo pobudzenie psychoruchowe, pozniej
depresyjne dziatanie na OUN, zaburzenie koordynacji ruchowej, §linotok, przygnebienie. Po-
wrot do prawidtowego zachowania nastgpowat po 3 = 5 min po zakonczeniu narazenia. Na
podstawie uzyskanych wynikow za warto§¢ LOAEL przyjeto dla malp stezenie 41700 rng/rn3
(Lazariew 1954; Machle i in. 1939) (tab. 4).

Dziesigciokrotne narazenie inhalacyjne (przez 2 h dziennie) krolikow na eter diizopro-
pylowy o stezeniu 125 000 mg/m® powodowalo znieczulenie, sinice, spadek masy ciala i
zmiany w obrazie krwi (spadek liczby erytrocytow i limfocytow). Te same warunki narazenia
wywotaty u matpy juz po 5 = 7 min pierwsze objawy znieczulenia. Ogolne znieczulenie na-
stepowato po 20 + 30 min. Obserwowano powolny, nieregularny oddech i zmiany w obrazie
krwi (obnizenie poziomu hemoglobiny, spadek liczby erytrocytow, leukocytow i limfocytow).
Malpa byta gatunkiem bardziej wrazliwym na eter diizopropylowy niz gryzonie (Machle i in.
1939), (tab. 4).

Po 10-dniowym nanoszeniu eteru diizopropylowego (w postaci cieczy, przez 1 h
dziennie) na skore krolikow zanotowano zapalenie skory (Machle i in. 1939).
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Tabela 4.

Skutki dzialania toksycznego eteru diizopropylowego po wielokrotnym narazeniu
zwierzat laboratoryjnych

Stezenie
Ga@unek v C;as . Objawy dziatania toksycznego Pi$miennictwo
zwierzat mg /m3 ppm narazenia
Narazenie inhalacyjne
1 $winka  |4400 1000 20 dni brak zmian Machle i in.
morska, (0,1%) (3 h/dz. (NOAEL = 41700 mg/m?®) 1939;
2 kroliki 6 dni/tydz.) Lazariew
13000 3000 |20 dni 1954
(0,3%) (2 h/dz.
6 dni/tydz.)
41700 10000 |20 dni
(1%) (1 h/dz.
6 dni/tydz.)
2 kroliki 125000 [30000 |10 dni znieczulenie (depresja OUN), sinica, |Machle i in.
(3%) (2 h/dz. spadek masy ciata i zmiany w obrazie |1939
4-dniowe krwi (spadek liczby erytrocytow
interwaty) | i limfocytow) utrzymujace si¢ do kilku
tygodni po zaprzestaniu narazenia
1 matpa 4400 1000 20 dni brak zmian Machle i in.
(0,1%) (3 h/dz. (NOAEL = 13000 mg/m°) 1939;
6 dni/tydz.) Lazariew
13000 3000 |20 dni 1954
1 matpa (0,3%) (2 h/dz.
6 dni/tydz.)
1 matpa 41700 10000 |20 dni bardziej wrazliwa niz gryzonie: pobu- | Machle i in.
(1%) (1 h/dz. dzenie psychoruchowe, pdzniej dziata- | 1939
6 dni/tydz.) |nie depresyjne na OUN, zaburzenia
koordynacji ruchowej, $linotok, p6z-
niej przygnebienie; powrot do prawi-
dlowego zachowania po 3+5 min od
zakonczenia narazenia;
LOAEL = 41700 mg/m®
1 malpa 125000 |3000 10 dni po 5+7 min pierwsze objawy znieczu-
(3%) (2 h/dz. lenia; znieczulenie ogdlne po 20 + 30
4-dniowe min, powolny, nieregularny oddech,
interwaty) | zmiany w obrazie krwi (obnizenie
poziomu hemoglobiny, spadek ilosci
erytrocytow, leukocytow i limfocy-
tow)
Narazenie dermalne
Kroélik nierozcienczony 10 dni zapalenie skory Machle i in.
roZtwor (1 h/dz.) 1939
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Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla

Dziatanie podprzewlekte eteru diizopropylowego oceniano po 13 tygodniach inhalacyjnego nara-
zenia szczurdow (tab. 5). U samcoOw i1 samic narazonych na eter diizopropylowy o stezeniu
2100 mg/m?® nie stwierdzono zadnych skutkow dziatania (Dalbey, Feuston 1996). Po narazeniu
zwierzat na stezenie 14 900 mg/m® u samcéw stwierdzono wzrost masy watroby i nerek. Naraze-
nie na eter diizopropylowy o stezeniu 32600 mg/m3 u samic powodowato wzrost masy watroby 1
nerek, za$ u samcoéw dodatkowo przerost (hypertrofi¢) komoérek watroby i zwigkszenie liczby
zwierzat z ziarnisto$ciami szklistymi w kanalikach proksymalnych nerek (Dalbey, Feuston 1996)
(tab. 5).

Tabela 5.

Skutki podprzewleklego inhalacyjnego narazenia zwierzat na eter diizopropylowy

GaFUHEK Stezenie Czas. . Objawy dziatania toksycznego Pi$miennictwo
zwierzat mg/m3 ppm narazenia
Szczur 2100 |480 |90 dni brak zmian Dalbey,
(13 tyg.) zwickszenie masy watroby i nerek u Feuston 1996
14900 {3300 |(6 h/dz. samcow, brak zmian mikroskopowych
5dni/tyg.) |- u samcow: zwigkszenie masy watroby
i nerek, hypertrofia komorek watroby w
centralnej strefie zrazikow, zwigkszenie
32 600 | 7100 liczby zwierzat z ziarnisto$ciami szkli-
stymi w kanalikach proksymalnych nerek
— u samic: zwigkszenie masy watroby i
nerek
Szczur  [1900 |450 |13tyg. spadek aktywnosci ruchowej po 4 tygo- | Rodriguez,
(5dni/tyg. | dniach i wzrost po 8 tygodniach naraze- | Dalbey 1997
6 h/dz.) nia samic, brak zmian histopatologicz-
nych w uktadzie nerwowym
13600 | 3250 |13tyg. spadek aktywnos$ci ruchowej po 4 tygo-
(5dniftyg. | dniach narazenia samic, brak zmian hi-
29500 | 7060 |6 h/dz.) stopatologicznych w uktadzie nerwowym

W czasie 13-tygodniowego narazenia inhalacyjnego Rodriguez i Dalbey (1997) oce-
niali neurotoksyczne dzialanie eteru diizopropylowego. Okazalo sig, ze zwigzek ten 0 steze-
niach 1900 + 29 500 mg/m® wykazuje niewielki wplyw na uklad nerwowy. Jedynymi obja-
wami dzialania neurotoksycznego byt spadek aktywnos$ci ruchowej samic narazanych przez 4
tygodnie 1 wzrost aktywnosci po 8 tygodniach (tab. 5).

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono informacji 0 skutkach przewlektego
dziatania eteru diizopropylowego na zwierzeta laboratoryjne.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne i genotoksyczne

Aktywno$¢ mutagenng eteru diizopropylowego badano na szczepach testowych Salmonella
typhimurium: TA 98, TA 100, TA 1535, TA 1537 i TA 1538 oraz Escherichia coli WP, i Escherichia
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coli WP, uvrA z dodatkiem lub bez dodatku aktywatora — frakcji S9 watroby szczura. Po zad-
nym ze stosowanych stezen, wynoszacych 2000+8000 pg/ml, nie stwierdzono mutagennego
dziatania eteru diizopropylowego (Brooks i in. 1988), (tab. 6). Aktywnosci mutagennej eteru
diizopropylowego nie zanotowano réwniez w czasie testow wykonywanych z wykorzysta-
niem komorek drozdzy (Saccharomyces cerevisiae).

Tabela 6.

Wyniki badan mutagennosci i genotoksycznosci eteru diizopropylowego

Rodza) Organizm Gatunek/szczep/typ Stezenia eteru v i | pismicnnictwo
testu diizopropylowego
Mutacje bakterie Salmonella typhimurium 2000 pg/ml —(-S9) | Brooksiin.
powrotne TA 98, TA 100, 4000 pg/ml _ (+59) 1988
TA 1535, TA 1537, 8000 pug/ml
TA 1538
Escherichia coli WP,, 2000 pg/ml —(-S9)
Escherichia coli WP, 4000 pg/ml —(+S9)
UvrA 8000 pug/ml
drozdze Saccharomyces 5 mg/ml —(-S9)
cerevisiae —(+S9)
Aberracje szczur komorki watroby RLy 1200 pg/ml -
chromoso- chomik
mowe chinski komorki jajnika (CHO) 1200 pg/ml -
- wynik ujemny

+ wynik dodatni
(-S9) brak aktywacji (brak dodatku frakcji S9 watroby szczura)
(+S9) aktywacja (dodanie frakcji S9 watroby szczura)

Zdolnos¢ eteru diizopropylowego do wywotywania wzrostu czestosci wystepowania
aberracji chromosomowych badano in vitro na liniach komorek watroby szczura RL4 oraz
komorek jajnika chomika chinskiego (CHO). W doswiadczeniach tych nie zaobserwowano
dziatania klastogennego eteru diizopropylowego (Brooks i in. 1988), (tab. 6).

Dzialanie rakotworcze

Do 2002 r. brak byto informacji o rakotworczym dziataniu eteru diizopropylowego. W 2002 r.
Belpoggi i wspotpracownicy przeprowadzili badania, podczas ktorych eter diizopropylowy
podawano szczurom dozotadkowo, przez 4 dni w tygodniu, w dawkach wynoszacych 250
lub 1000 mg/kg masy ciata (tab. 7). Narazenie trwato 78 tygodni. Stwierdzono zwigkszenie
(w poréwnaniu z grupg kontrolng) czestosci wystepowania roznych nowotworow tagodnych i
ztosliwych u samic i samcow szczurow: raka przewodu stuchowego zewngtrznego, ztosli-
wych glejakow mozgu, nowotworéw uktadu siateczkowo-limfatycznego oraz niewielki
wzrost przypadkéw migsakow macicy 1 pochwy. Autorzy badania (Belpoggi i in. 2002) za-
strzegli jednak, ze uzyskane przez nich wyniki — z powodu zbyt matej liczby poddanych do-
$wiadczeniom zwierzat i zastosowania tylko dwoch pozioméw dawkowania — sg niewystar-
czajace do zaliczenia eteru diizopropylowego do zwigzkow rakotworczych. Dane te wskazuja
jedynie na potrzebe przeprowadzenia doktadnych badan rakotwodrczego dziatania zwigzku.
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Tabela 7.

Dzialanie rakotworcze eteru diizopropylowego po przewleklym, dozoladkowym podawaniu
zwigzku szczurom rasy Sprague-Dawley (Belpoggi i in. 2002)

Szczury Nowotwory ztosliwe
Dawka, ) SzCzury z nowotworami liczba
mg/kg pte¢ liczba : NOWOtwOrdw
liczba %
0 (oliwa |samce 100 30 30 34
z oliwek) | samice 100 37 37 58
samce + samice 200 67 33,5 92
250 samce 100 46 469 58"
samice 100 55 55% 90”
samce + samice 200 101 50,5 148
1000 samce 100 38 38 49
samice 100 57 57° 85"
samce + samice 200 95 475 134

a)

- < 0,05 w tescie x%.
b)

-p <0,01 wtescie x2

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wpltyw na rozrodczos¢

Dalbey i Feuston (1996) narazali 01e;zarne samice szczurdéw na eter diizo fropylowy o stezeniach
1800 mg/m® (430 ppm); 12 900 mg/m (3095 ppm) lub 28 100 mg/m® (6745 ppm) przez 6 h
dziennie, miedzy 6. a 15. dniem cigzy. U matek zanotowano zalezny od st¢zenia spadek masy
ciata. Po narazeniu na dwa wigksze stgzenia zaobserwowano takze zmniejszenie spozycia pa-
szy. Narazenie matek w czasie cigzy na eter diizopropylowy nie zmieniato istotnie resorpcji
plodow oraz nie powodowalo zmian liczby 1 stosunku plci urodzonego potomstwa oraz zmian
masy urodzeniowej (samlc 1 samcéw). Po narazeniu 01e;zarnych samic na eter diizopropylowy o
stezeniach 12 900 mg/m (3095 ppm) lub 28 100 mg/m® (6745 ppm) stwierdzono tylko wzrost
liczby przypadkow pojawiania si¢ szczatkowej 14. pary zeber. Wyniki te nie wskazuja jednak
na dziatanie teratogenne eteru diizopropylowego (Dalbey, Feuston 1996), (tab. 8).

Tabela 8.

Skutki dzialania embriotoksycznego, fetotoksycznego i teratogennego eteru diizopropylowego
po inhalacyjnym narazeniu zwierzat laboratoryjnych

Gatunek Stezenie Czas
Zwierzat mg/m® | ppm |narazenia

Objawy PiSmiennictwo

Szczur 1800 | 430 |6 h/dz. zmniejszenie masy ciata matek Dalbey, Feuston

12900 | 3095 (migdzy 6. | zmniejszenie masy ciata matek, spa- | 1996

a_15' dniem | gek spozycia paszy, zwigkszenie licz-
28100 | 6745 | (cigzy) \ O
azy by przypadkéw wystgpienia szczat-
kowej 14. pary zeber u ptodow

DFG (2003) zalicza eter diizopropylowy do grupy D, czyli zwigzkéw, ktoérych nie
mozna zakwalifikowa¢ do grup A, B 1 C. Istniejace dane, jakkolwiek wskazujg na mozliwos¢
tego typu dziatania, sg niewystarczajace do dokonania koncowej oceny.
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TOKSYKOKINETYKA

Eter diizopropylowy jest bardzo szybko wchianiany przez ptuca lub przewod pokarmowy (po

potknigciu) do krwi (Machle i in. 1939). Jednak doktadnych danych na ten temat nie znaleziono.
Wigkszos¢ wchtonietej dawki eteru diizopropylowego jest wydalana w postaci nie-

zmienionej przez pluca z powietrzem wydychanym (Hake, Rowe 1965; Machle i in. 1939).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono informacji na temat mechanizmu dziala-
nia toksycznego eteru diizopropylowego. Wiadomo jednak, ze eter diizopropylowy — oprécz
dziatania draznigcego — wykazuje réwniez dziatanie narkotyczne. W doswiadczeniach na
zwierzgtach probowano go stosowac jako $rodek znieczulajacy (Linde, Berman 1971; Machle
i in. 1939). Stwierdzono jednak, ze jest on 1,5 + 2 razy bardziej toksyczny od eteru dietylo-
wego i zrezygnowano z tej formy jego wykorzystania (Browning 1965). Badania te sugeruja,
ze mechanizm toksycznego dziatania eteru diizopropylowego moze by¢ podobny do dziatania
eteru dietylowego i moze by¢ zwigzany z depresyjnym wplywem na OUN, co w krancowych
przypadkach prowadzi do padni¢¢ zwierzat spowodowanych zahamowaniem czynno$ci
osrodka oddechowego w mozgu (Leksykon lekow 1991).

DZIALANIE LACZNE

W dostgpnym pisSmiennictwie nie znaleziono informacji na temat dziatania eteru diizopropy-
lowego z innymi zwigzkami.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Jednorazowe, krotkotrwale narazenie inhalacyjne ludzi na eter diizopropylowy o stezeniach
1250 mg/m® (300 ppm) lub 2100 mg/m® (500 ppm) nie wywotato niekorzystnych objawow,
natomiast narazenie na stezenie 3350 mg/m3 (800 ppm) powodowato dzialanie draznigce na
btony Sluzowe oczu, nosa i gardta (Silverman i in. 1946), (tab. 1).

Po wielokrotnym (20-dniowym) narazeniu inhalacyjnym $§winek morskich, krolikow i
malp na eter diizopropylowy o stezeniach 4400+13 000 mg/m? nie zanotowano zadnych skut-
kéw dziatania toksycznego. Zwigkszenie stezenia do 41 700 mg/m3 (z jednoczesnym skroce-
niem czasu narazenia do 1 h/dzien) nie powodowato zadnych skutkéw dziatania u $winek
morskich 1 krélikow, zas u malp zanotowano zmiany w obrazie krwi, pobudzenie psychoru-
chowe, a nastgpnie objawy dzialania depresyjnego na OUN (zaburzenia koordynacji rucho-
wej, pozniej przygnebienie). Stezenie 41 700 mg/m® przyjeto za wartos¢é LOAEL dla malp,
za$ dla krolikow i $winek morskich — za warto§¢ NOAEL (Zazariew 1954; Machle i in. 1939),
(tab. 4). Najwyzsze stezenie eteru diizopropylowego, na jakie wielokrotnie (przez 10 dni) na-
razano kroliki, wynosito 125 000 mg/m?®. Zanotowano wtedy znieczulenie, sinice, spadek ma-
sy ciata i zmiany w obrazie krwi (Machle i in. 1939), (tab. 4). Te same warunki narazenia
powodowaty u malpy po 20 + 30 min pelne znieczulenie, zwolnienie i nieregularnos¢ odde-
chu oraz zmiany w obrazie krwi (tab. 4), (Machle i in. 1939).

Podprzewlekte (90-dniowe), inhalacyjne narazenie szczuréw na eter diizopropylowy o
stezeniu 2100 mg/m3 nie powodowato zadnych efektow toksycznych. Narazenie zwierzat na
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stezenie 14 900 mg/m3 wywotato tylko wzrost masy watroby i nerek u samcow (bez zmian
mikroskopowych), zas po zwickszeniu stezenia do 32 600 mg/m® podobne skutki zanotowano
u samic (Dalbey, Feuston 1996), (tab. 5).

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

Istniejace wartosci NDS i ich podstawy

Najwyzsze dopuszczalne stezenia eteru diizopropylowego w powietrzu (NDS i NDSCh)
przedstawiono w tabeli 9. W dostepnym pismiennictwie znaleziono dane o wartosciach NDS
pochodzacych z wielu panstw Unii Europejskiej i Stanow Zjednoczonych. Ustalenie warto$ci
NDS przez ACGIH zostato oparte na obserwacjach u ludzi, opisanych przez Silvermana i
wspotpracownikow (1946). Autorzy ci stwierdzili, ze stezenie par eteru diizopropylowego,
ktére u wigkszosci ludzi wywotywalo dzialanie draznigce na btony §luzowe oczu, nosa i gar-
dta, wynosito 3350 mg/m3. Stezenie, ktore umozliwiato bez wigkszych przeszkod prace w
narazeniu 8-godzinnym, wynosito powyzej 1250 mg/m®.

Tabela 9.

Wartosci dopuszczalnych stezen eteru diizopropylowego przyjete w roéznych panstwach
(ACGIH 2003a; ACGIH 2003b; ACGIH 2003c; Bingham i in. 2001; HSDB 2003; ICSC 2004;
IUCLID 2000; DFG 2003; Rozporzadzenie... 2002; RTECS 2003; Sax’s... 2000)

Panstwo/instytucja/ Stezenie NDS Stezenie NDSCh
organizacja 3 3
mg/m ppm mg/m ppm

Australia 1050 250 1320 310
Austria 1050 250 - -
Belgia 1040 250 1300 310
Dania 1050 250 - -
Filipiny 2100 500 - -
Francja 1050 250 - -
Holandia 1050 250 — —
Irlandia 1050 250 1320 310
Niemcy 850 200 1700 400
Norwegia 525 125 - -
Polska 1000 1300
Rosja - - 100
Szwajcaria 1050 250 — —
Turcja 2100 500 - -
Wielka Brytania 1060 250 1310 310
USA:

— ACGIH (1976) 1040 250 1300 310

—NIOSH 2100 500 - -

— OSHA 2100 500 - -
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Wartosci NDS w poszczegdlnych panstwach r6znig si¢ od siebie nawet czterokrotnie.
Wiekszo$¢ panstw g)rzyqua jednak za NDS warto$é¢ 1050 mg/m® (250 ppm). Zblizona warto§é
NDS — 1000 mg/m® — obowigzuje rowniez w Polsce. W kilku panstwach (Australia, Belgia,
Irlandia, Polska, Wielka Brytania, USA) istnieje takze warto§¢ NDSCh réwna 1300 mg/m®
(310 ppm).

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Podstawa do wyznaczenia wartosci NDS sg wyniki badan wykonanych przez Silvermana i
wspotpracownikéw (1946), z ktorych wynika, ze po krotkotrwalym narazeniu ludzi na eter
diizopropylowy o stezeniu 2100 mg/m3 (500 ppm) nie stwierdzono zadnych skutkow dziata-
nia toksycznego, za$ po narazeniu na stezenie 3350 mg/m® obserwowano objawy dziatania
draznigcego. Zatem z badan Silvermana i wspotpracownikow wynika, ze za warto§¢ NOAEL
mozna przyja¢ stezenie 2100 mg/m°. Po uwzglednieniu wspotczynnika niepewnosci rownego
2 (przejscie od obserwacji krotkoterminowych do przedtuzonych), proponuje si¢ przyjecie
nastepujacej wartosci NDS:

NOAEL _ 2100 mg/m®
2

NDS=

=1050 mg/m®.

Po analizie danych literaturowych oraz z uwagi na brak doniesien o niekorzystnych
skutkach zwigzanych z przekroczeniem obowiazujacych w Polsce normatywow higienicz-
nych (a wiasciwie z brakiem takich przekroczen) proponujemy pozostaé przy obowigzujacej war-
tosci NDS, ktéra wynosi 1000 mg/m3. Istniejace dane nie daja podstaw do okreslenia wartosci
NDSCh i DSB eteru diizopropylowego.

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

dr BOZENA NOWAKOWSKA
specjalista medycyny pracy

Instytut Medycyny Pracy

91-348 Lodz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad nerwowy, oddechowy, spojowki i
skore.
Badanie laryngologiczne w zaleznoS$ci od wskazan oraz rtg. phuc.

Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad nerwowy, oddechowy, spojowki i
skore.

Badanie laryngologiczne w zalezno$ci od wskazan, rtg. ptuc w zalezno$ci od wskazan oraz
spirometria w zaleznos$ci od wskazan.
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Czestotliwo$¢ 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
nastepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidlowej 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, oddechowy, spojowki i
skorg.
Badanie laryngologiczne, rtg. ptuc, spirometria w zaleznos$ci od wskazan.

Uklady (narzady) krytyczne

Uktad oddechowy, spojowki i skora.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Choroby osrodkowego uktadu nerwowego, przewlekla obturacyjna choroba ptuc, przewlekle
przerostowe 1 zanikowe niezyty btony sluzowej goérnych drog oddechowych, przewlekle zapa-
lenie spojowek oraz przewlekte stany zapalne skory.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania lekarskie dotycza kandydatow do pracy. O przeciwwskaza-
niach w przebiegu trwania zatrudnienia powinien decydowac lekarz sprawujacy opieke profi-
laktyczna, biorac pod uwage wielko$¢ 1 okres trwania narazenia zawodowego oraz ocen¢
stopnia zaawansowania 1 dynamik¢ zmian chorobowych.

PISMIENNICTWO

ACGIH (2003a) Isopropyl ether.

ACGIH (2003b) Based on the documentation of the Threshold Limit Values for chemical substances
and physical agents and biological exposure indices. TLVs and BEIs 2003.

ACGIH (2003c) Guide to Occupational Exposure Values, 2003.

Belpoggi F., Soffritti M., Minardi F., Bua L., Cattin E., Maltoni C. (2002) Results of long-term
carcinogenicity bioassays on tert-amyl-methyl-ether (TAME) and di-isopropyl-ether (DIPE) in rats.
Ann. N. Y. Acad. Sci. 982, 70-86.

Brooks T.M., Meyer A.L., Hutson D.H. (1988) The genetic toxicology of some hydrocarbon and
oxygenated solvents. Mutagenesis 3(3), 227-232.

Browning E. (1965) Toxicity and metabolism of industrial solvents. New York, American Elsevier,
502- 03 [cyt. za: HSDB 2003].

53



Cook W.A. (1945) Maximum allowable concentrations of industrial atmospheric contaminants. Ind.
Med. 14, 936.

Dalbey W., Feuston M. (1996) Subchronic and developmental toxicity studies of vaporized diisopropyl
ether in rats. J. Toxicol. Environ. Health 49, 29-43.

Dawydzik L., Wojcik R., Zielinska-Jankiewicz K., Kozajda A. (2002) [Opracowanie w ujeciu tabela-
rycznym danych o narazeniu zawodowym nadzorowanym przez Inspektora Sanitarnego w zaktadach
pracy w 2002 r. Ekspertyza wykonana na zlecenie Gléwnego Inspektora Sanitarnego. Materialty w
posiadaniu Instytutu Medycyny Pracy w L.odzi].

DFG (2003) Deutsche Forschungsgemeinschaft. List of MAK and BAT Values 2003. Commission for
the Investigation of Health Hazards of Chemical Compounds in the Work Area. Raport No. 39.
Maximum Concentrations at the Workplace.

Encyclopaedia of Occupational Health and Safety. Isopropyl ether (1983) Ed. L. Parmeggiani. 3" ed.
Vol. 1. Geneva, International Labour Office.

Handbook of toxicology (1956) Ed. W.S. Spector. Vol. 1. Saunders, Philadelphia [cyt. za: Kirwin K.J.,
Sandmeyer E. (1981)].

Hake C.L., Rowe V.K. (1965) Ethers. W: Patty F.A. (ed.) Industrial hygiene and toxicology. 2™ ed.
Vol. Il. 1661-1664. New York, Interscience Publishers, John Wiley & Sons, Inc.

Hawley’s condensed chemical dictionary (2000) Ed. R.J. Lewis. 12" ed. New York, Van Nostrand
Reinhold Co., 661 [cyt. za: HSDB 2003].

HSDB (2003) Hazardous Substances Data Bank. Bethseda, Maryland, National Library of Medicine.

ICSC (2004) International Chemical Safety Cards. 0906: Diisopropyl ether. IPCS (International
Programme on Chemical Safety).

IUCLID (2000) Data Sheet (International Uniform Chemical Information Database).

Kimura E.T., Ebert D.M., Dodge P.W. (1971) Acute toxicity and limits of solvent residue for sixteen
organic solvents. Toxicol. Appl. Pharmacol. 19, 699-704.

Kirk-Othmer Encyclopedia of Chemical Technology (1978-1984) 3" ed. Vol. 1-26, 391. New York,
John Wiley & Sons [cyt. za: HSDB 2003].

Kirwin K.J., Sandmeyer E. (1981) Ethers. W: Patty’s industrial hygiene and toxicology. (Eds.) G.D.
Clayton, F.E. Clayton. 3" rev. ed. Vol. 2A, 2491-2513. New York, A Wiley-Interscience Publication
John Wiley & Sons.

Leksykon lekdéw (1991) Red. T. Chrusciel, K. Gibinski. Warszawa, PZWL.

Linde H.W., Berman M.L. (1971) Nonspecific stimulation of drug-metabolizing enzymes by inhalation
anesthetic agents. Anesthesia and Analgesia Current Researches, 50 (4), 656-665.

Lazariew N.W. (1954) Szkodliwe substancje w przemysle. T. I. Zwigzki organiczne. Warszawa, Pan-
stw. Wydawn. Techniczne, 268-269.

Machle W., Scott E.W., Treon J. (1939) The physiological response to isopropyl ether and to a mixture
of isopropyl ether and gasoline. J. Ind. Hyg. Toxicol. 21, 72-96.

Marsh D.F., Leake C.D. (1950) Anaestesiology 11, 455-263. [cyt. za: IUCLID 2000].

Mehlman M.A. (2001) Ethers. W: Patty’s toxicology. (Eds) E. Bingham, B. Cohrsen, Ch.H. Powell. 5"
ed. Vol. 5, 863-885.

Merck Index (2001) An encyclopedia of chemicals, drugs, and biologicals. (Ed.) S. Budavari. 13. ed.
Whitehouse Station, New York, Merck & Co., Inc.

54



NIOSH (NOES Survey 1981-1983). National Institute for Occupational Safety and Health [cyt. za:
HSDB 2003].

Patty's toxicology (2001) (Eds) E. Bingham, B., Cohrssen, C.H. Powell. Appendix: United States and
international standards. VVol. 8. New York, Wiley-Interscience Publication, Wiley & Sons, Inc., 1267-1268.

Poradnik fizykochemiczny (1974) Praca zbiorowa. Wyd. 2. Warszawa, Wydawn. Naukowo-Techniczne.

Rodriguez S.C., Dalbey W.E. (1997) Subchronic neurotoxicity of vaporized diisopropyl ether in rats.
Int. J. Toxicol. 16(6), 599-610.

Rozporzadzenie ministra pracy i polityki socjalnej z dnia 29 listopada 2002 r. w sprawie najwyzszych
dopuszczalnych stezen i natgzen czynnikow szkodliwych dla zdrowia w srodowisku pracy. DzU nr
217, poz. 1833.

Rozporzadzenie ministra zdrowia z dnia 2 wrze$nia 2003 r. w sprawie kryteriow i sposobu klasyfikacji
substancji i preparatow chemicznych. DzU nr 171, poz. 1666.

Rozporzadzenie ministra zdrowia z dnia 2 wrzesnia 2003 r. w sprawie wykazu substancji niebezpiecz-
nych wraz z ich klasyfikacjg i oznakowaniem. DzU nr 199, poz. 1948.

RTECS (2003) Registry of Toxic Effects of Chemical Substances. Cincinnati, Ohio, National Institu-
tes for Occupational Safety and Health.

Sax's dangerous properties of industrial materials. Isopropyl ether, 2160. (2000) Ed. R.J. Lewis. 10"
ed. New York, Wiley-Interscience Publication, Wiley & Sons, Inc.

Silverman L., Schulte H.F., First M.W. (1946) Further studies on sensory response to certain industrial
solvent vapors. J. Ind. Hyg. Tox. 28, 262-266.

JADWIGA A. SZYMANSKA, ELZBIETA BRUCHAJZER
Diisopropyl ether
Abstract

Diisopropyl ether (CAS No 108-20-3) is a liquid with a characteristic odour. This substance is used as a solvent
for oils, fats, waxes, resins, dyes and paints. It is used to produce varnishes, inks, in synthesis of fuels, cosmetics
and pharmaceuticals.

In animals diisopropyl ether is characterized by low acute toxicity: oral LDs, values in rats ranged from 4600 to
11600 mg/kg, and LCs, from 121000 to 162000 mg/m?®. Death was due to respiratory failure caused by depressant
action. Acute exposure of human to diisopropyl ether at a concentration of 3350 mg/m® reported irritation of the
eyes and nose.

After repeated 20-day exposure of animals to diisopropyl ether at concentrations between 4000 and 13000 mg/m®
there were no toxic effects. Monkeys exposed repeatedly (20 days, 1 h daily) at a vapor concentration of 41700 mg/m?
exhibited intoxication and depression of the central nervous system. This concentration is LOAEL for monkeys
and NOAEL for rabbits and guinea pigs.

90-day exposure of rats to diisopropyl ether at a concentration of 14900 mg/m? caused an increase in liver and
kidney weight in males. These effects in females were noted at a concentration of 32600 mg/m?.

Diisopropyl ether did not display mutagenic, clastogenic and cancerogenic effects. There was no evidence of
fetotoxic anf teratogenic effects.

Diisopropyl ether is rapidly absorbed by the blood from the lungs or the gastrointestinal tract. A major portion of
a dose is eliminated through the lungs.

Experimental data suggest that there is no basis for the verification of the MAC value (1000 mg/m®) for diisopropyl
ether. No STEL and BEI values have been proposed.
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