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Disiarczek dimetylu (DMDS) jest cieczg o nieprzyjemnym zapachu, typowym dla merkaptanow. Stosowany jest
w budownictwie, przemysle papierniczym, widkienniczym, petrochemicznym oraz metalurgicznym. Jest zwigz-
kiem wystepujacym w $rodowisku naturalnym.

Disiarczek dimetylu mozna zaliczy¢ do substancji szkodliwych. Wyznaczona warto§¢ LDs, dla szczuréw po podaniu
dozotadkowym wynosi od 470 do 535 mg/kg m.c. Na podstawie wynikow badan na szczurach narazanych
inhalacyjnie na zwiazek przez 4 h wyznaczono wartosé¢ LCs, par disiarczku dimetylu na poziomie 3139 lub 3155 mg/m”.

Disiarczek dimetylu ma stosunkowo stabe dziatanie miejscowo draznigce na btony §luzowe oczu i gornych drog
oddechowych oraz skore.

DMDS hamuje aktywnos$¢ enzymow biorgcych udzial w syntezie biatek, wplywa na gruczot tarczowy i czynno$¢
osrodkowego uktadu nerwowego.

Zwiazek wchlania si¢ do organizmu przez drogi oddechowe i uktad pokarmowy.

DMDS nie wykazywat dziatania mutagennego w tescie Amesa.

* Wartosci stezefi NDS i NDSCh disiarczku dimetylu zostaly przedtozone ministrowi gospodarki i pracy celem wpro-
wadzenia zmian do wykazu warto$ci najwyzszych dopuszczalnych stezen i natezen czynnikow szkodliwych dla zdro-
wia w Srodowisku pracy w rozporzadzeniu ministra pracy i polityki spotecznej z dnia 29 listopada 2002 r. DzU nr 217,
poz. 1833.

Metode oznaczania disiarczku dimetylu opublikowano w ,,Podstawach i Metodach Oceny Srodowiska Pracy”
2004, nr 4(42).
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Warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) disiarczku dimetylu wynoszaca 2,5 mg/m? obliczono z wartosci
NOAEL réwnej 39,2 mg/m® wyznaczonej w 90-dniowych badaniach na zwierzetach. Proponuje sig, aby warto$¢
najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh) disiarczku dimetylu wynosita 5 mg/m?, ze wzgledu
na dziatanie draznigce zwigzku.

W $wietle istniejacych danych nie ma podstaw do oznaczenia substancji indeksem o wchtanianiu przez skorg.
Nie ma tez podstaw do ustalania warto$ci dopuszczalnego stezenia biologicznego (DSB) disiarczku dimetylu.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,

NARAZENIE ZAWODOWE

Ogoélna charakterystyka substancji (Genium’s 1999; Richardson 1993; Sax 2000;
CHEMINDEX 2001):

— wzOr sumaryczny

— wzor strukturalny

— nazwa chemiczna (IUPAC)
—numer CAS

—numer RTECS

—numer EINECS

—synonimy i nazwy handlowe:

C2HeS:2

CH3;-S-S—-CHjs

dimethyl disulfide

624-92-0

JO1927500

210-871-0

dimethyl disulfide; dimethyl disulphide;
2,3-ditiobuthane; DMDS; MDS; (methyl-
dithio)methane; Sulfahitech; AI3-25305; disul-
fure de dimethyle i disulfure de methyle.

Wiasciwosci fizykochemiczne (Genium’s 1999; Richardson 1993; Sax 2000; Patty ’s... 1994;

NTP 1991; HSDB 2002; CHEMINFO 2002):
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— postac

— Masa czasteczkowa

— zapach

— gestosé

— temperatura topnienia

— temperatura wrzenia

— preznos¢ pary

— gestos¢ par (powietrze = 1)

— gestos¢ pary nasyconej

— temperatura zaptonu
(zamkniety tygiel)

— temperatura samozaptonu

— granice wybuchowoS$ci W powietrzu

— rozpuszczalnos$¢ w wodzie
— rozpuszczalno$¢ w innych
rozpuszczalnikach:

ciecz

94,20

silny nieprzyjemny, typowy dla merkaptanow
1,046 g/mi

-84,7°C

109,8 °C

38,13 hPa (w temp. 25 °C)

3,24

1,3 kg/m®

24 °C

300 °C

1,1% (v/v) —dolna
16% (v/v) — gérna
nierozpuszczalny

substancja dobrze rozpuszczalna w  95-
-procentowym etanolu (> 100 mg/ml w temp. 20 °C),
acetonie (> 100 mg/ml w temp. 20 °C) i DMSO
(> 100 mg/ml w temp. 20 °C)



— Wspdtczynnik podziatu oktanol/woda log K oy = 1,77

— prég wyczuwalno$ci zapachu 0,029 mg/m?® (rozpoznanie)
0,003 + 0,014 mg/m® (wykrycie)
— Wspoétczynniki przeliczeniowe 1ppm=~ 3,92 mg/m*; 1 mg/m®~ 0,26 ppm
— klasyfikacja i oznakowanie disiarczek dimetylu nie jest umieszczony w

wykazie substancji niebezpiecznych zgodnie z
zalacznikiem do rozporzadzenia ministra zdrowia
z dnia 2 wrzesnia 2003 r. w sprawie wykazu
substancji  niebezpiecznych wraz  z ich
klasyfikacja 1 oznakowaniem (DzU nr 199/2003,
poz. 1948).

Zastosowanie, produkcja, narazenie zawodowe (CESARS 2001; Patty’s... 1994)

Narazenie zawodowe na disiarczek dimetylu (DMDS) dotyczy 0sob zatrudnionych przy jego
produkcji. Zwiazek jest stosowany jako $rodek nasiarczajacy, w budownictwie (wykonywanie
pierwszej warstwy tynku, tzw. obrzutki) oraz w przemysle papierniczym i wiokienniczym
(przy produkcji krochmalu). Disiarczek dimetylu jest stosowany takze przy produkcji szkockiej wisky
(Prentice i in. 1998), gdzie uwalnia si¢ podczas destylacji z metionalu (H3C — S — CH, — CH, — CHO;
3-metylotiopropionowy aldehyd). Disiarczek dimetylu jest stosowany ponadto w przemysle pe-
trochemicznym, w celu zapobiegania powstawaniu osadu weglowego na wezownicach oraz w
przemysle metalurgicznym ze wzglgdu na swe whasciwosci antykorozyjne (ATOFINA 2000).

Disiarczek dimetylu wystepuje réwniez w przyrodzie jako zwigzek naturalny. W nie-
ktérych grzybach jest uwalniany z metioniny w wyniku procesu dysymilacji. Wystepuje w
organizmach bakteryjnych, moze tworzy¢ si¢ w niewlasciwie przechowywanych rybach,
znajduje si¢ w gnijacej zywnosci, znaleziono go rowniez w glebie, osadach dennych i rosli-
nach. Wskutek parowania DMDS jest obecny takze w powietrzu atmosferycznym, gdzie jest
rozktadany fotochemicznie i tworzy z wolnymi rodnikami hydroksylowymi ditlenek siarki
(SOy), formaldehyd (HCHO) oraz tioazotyn metylu (CH3SNO).

Disiarczek dimetylu jest feromonem wystgpujacym w wydzielinie pochwy samicy
chomika w okresie ptodnym (Kofodziejczyk 1998; Petrulis 1993).

W USA wg NIOSH (National Occupational Exposure Survey 1983), (cyt. za TOXNET)
na disiarczek dimetylu moze by¢ narazonych potencjalnie 3485 pracownikéw. W powietrzu na
stanowiskach pracy w przemysle papierniczym oznaczono st¢zenia disiarczku dimetylu na po-
ziomie od 0,196 do 5,88 mg/m?®, za$ w oczyszczalniach Sciekéw na poziomie od 10,46 do 73,22 mg/m®,
Jappinen (1993) podaje, ze w trzech zaktadach papierniczych w Finlandii disiarczek dimetylu
wystepowal W powietrzu 0 stezeniach od 94,14 do 669,44 mg/m®,

Nie ma danych na temat liczby oséb narazonych zawodowo na disiarczek dimetylu w
Polsce.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Toksycznos¢ ostra

W dostepnej literaturze nie znaleziono doniesien na temat przypadkow wystgpienia
ostrego zatrucia disiarczkiem dimetylu u ludzi.
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Toksycznosé przewlekla

Klingberg i in. (1988) przeprowadzili ocen¢ wplywu narazenia 18 pracownikéw szwedzkiego
przemyshu papierniczego na trzy organiczne siarczki (merkaptan metylowy, siarczek dimetylu
i disiarczek dimetylu), ktore wystepuja w powietrzu Srodowiska pracy, na zaburzenia metabo-
lizmu hemu w erytrocytach. Grupe odniesienia stanowili pracownicy pobliskiego zaktadu nie
narazeni na organiczne siarczki na stanowiskach pracy. Srednie stgzenie siarczkéw W powie-
trzu, w tym disiarczku dimetylu, nie przekraczato 0,196 mg/m? (okresu narazenia nie podano).
U pieciu pracownikow stwierdzono niewielki (statystycznie nieistotny) spadek aktywnos$ci
dwu enzymoéw mitochondrialnych: syntazy kwasu delta-aminolewulinowego i syntazy hemo-
wej w retikulocytach krwi. Nie stwierdzono zmian w sktadnikach morfologicznych krwi.
Wazrost stezenia zelaza i transferyny oraz spadek stgzenia ferrytyny w surowicy krwi osob
narazonych moze wskazywac na zaburzenia metabolizmu hemu.

Kangas i in. (1984) oceniali skutki narazenia pracownikoéw w zaleznos$ci od wielkosci
narazenia na substancje chemiczne wystepujace w powietrzu w fabryce papieru (papier celu-
lozowy i siarczanowy). Pracownicy uskarzali si¢ na przewlekte bole glowy i zaburzenia kon-
centracji. Obserwowano rowniez wzrastajaca absencje chorobowa. Stezenie DMDS w powie-
trzu na stanowiskach pracy nie przekraczato 5,88 mg/m°. Dane te byly jednak zbyt trudne do
interpretacji ze wzgledu na duzg liczbg zwigzkéw emitowanych do powietrza srodowiska pra-
cy w zakladzie.

Badania epidemiologiczne

Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

W tabeli 1. przedstawiono wartosci medialnych dawek i stezen $Smiertelnych disiarczku dime-
tylu dla zwierzat doswiadczalnych.

Tabela 1.

Wartosci medialnych dawek $miertelnych (LDs/LCs) disiarczku dimetylu dla kilku
gatunkow zwierzat laboratoryjnych

GaFunek. Droga narazenia | Warto$¢ LDsy /LCsy | PiSmiennictwo
ZW1erZgclla

Szczur dozotagdkowa 535 mg/kg Patty’s 1981
Szczur dozotadkowa 470 mg/kg NTP 1991
Szczur inhalacyjna 3155 mg/m*/4 h Tansy 1981
Szczur inhalacyjna 3139,5 mg/m*/4 h CESARS2001
Mysz inhalacyjna 12,1 mg/m¥/4 h CESARS 2001

DMDS jest zwigzkiem wykazujacym niewielka toksyczno$¢ ostra niezaleznie od drogi
podania. Wartosci LDsy po podaniu per os w przypadku gryzoni ustalono na poziomie od
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470 do 535 mg/kg m.c., natomiast warto§¢ LCso na poziomie 3139 mg/m® po 4-godzinnym
narazeniu inhalacyjnym. Wyniki te pozwalaja na sklasyfikowanie disiarczku dimetylu jako
zwiazku szkodliwego.

Disiarczek dimetylu jest zwigzkiem pierwotnie draznigcym. Dziatanie draznigce
zwigzku stwierdzono w badaniach Ljunggrena i in. (1943). Samice szczur6w narazano inha-
lacyjnie na DMDS o stezeniach: 7100; 11 900; 12 900; 19 200 lub 26 000 mg/m®. Disiarczek
dimetylu o stezeniach: 7100; 11 900 lub 12 900 mg/m® powodowal u zwierzat zatrzymanie
oddychania i1 drgawki. Dzialanie to byto catkowicie odwracalne po usunigciu zwierzat z ko-
mory inhalacyjnej. W badaniu histopatologicznym pluc szczuré6w narazanych na DMDS o
stezeniu 12 900 mg/m? obserwowano zgrubienie $cian pecherzykow plucnych. Narazenie o
wiekszych stezeniach na DMDS wynoszacych 19 200 lub 26 000 mg/m® powodowato pad-
nigcie zwierzat w ciggu 15 + 35 min poprzedzone zaburzeniami oddychania i drgawkami. W
ptucach zwierzat stwierdzono w badaniu patomorfologicznym obecno$¢ ptynu zabarwionego
krwig i wybroczyny krwawe.

Zieve (1985) oceniat wplyw disiarczku dimetylu na watrobe szczuréw Sprague-
-Dawley, ktorym wykonano dwuplatowa hepatektomi¢ (wyciecie dwoch ptatow watroby). Po
zabiegu jedna grupa zwierzat otrzymywata dootrzewnowo DMDS w dawkach od 33,0 do
48,0 mg/kg m.c., czterokrotnie w ciggu 24 h. W surowicy krwi zwierzat oceniano aktywno$¢é
kinazy tymidynowej (TK). U dwu kolejnych grup zwierzat oceniano aktywnos¢ dekarboksy-
lazy ornitynowej (ODC) po dootrzewnowym podawaniu tych samych dawek disiarczku dime-
tylu. Oceniano takze wbudowywanie znakowanej Hs-tymidyny do watrobowego DNA. Na
podstawie uzyskanych wynikow autorzy stwierdzili, ze wczesne procesy regeneracji watroby
sa mniej zaburzane przez disiarczek dimetylu niz pdzniejsza faza naprawy, ktora opiera si¢ na
syntezie DNA.

Przeprowadzono badania wptywu DMDS na enzymy biorace udzial w syntezie biatek
po uszkodzeniu watroby wywolanym acetaminofenem w dawce 1400 mg/kg m.c. Samcom
szczurow rasy Sprague-Dawley (non-barrier-bred) podawano pojedyncze dawki disiarczku
dimetylu wynoszace od 9,6 do 18,8 mg/kg m.c. W surowicy krwi zwierzat stwierdzono
zmniejszenie aktywnosci kinazy tymidynowej i dekarboksylazy ornitynowej odpowiednio o
85 i 83% w stosunku do zwierzat z grupy kontrolnej. Dawka DMDS hamujaca aktywnosc¢
enzymoOw biorgcych udzial w syntezie biatek byta czterokrotnie mniejsza niz dawka DMDS
wywolujaca ten sam skutek w przypadku watroby zdrowej (Zieve 1988).

Disiarczek dimetylu podawano dootrzewnowo samcom szczuréw rasy Sprague-Dawley w
dawce 376,8 mg/kg m.c. U zwierzat obserwowano drgawki przechodzace w $piaczke w ciggu
15 min po podaniu DMDS (Zeneroli i in. 1982).

Disiarczek dimetylu podawany szczurom dootrzewnowo w pojedynczej dawce
0,12 mg/kg m.c. powodowal zmniejszenie aktywnosci motorycznej zwierzat, zaburzenie po-
stawy ciata oraz zmniejszenie odpowiedzi na bodZce boélowe. Obserwowano tylko nieznaczne
zmiany w wywotanych potencjatach wzrokowych (VER) mierzacych sume procesow hamo-
wania i pobudzania w synapsach drogi wzrokowej (Jones i in. 1987).

Disiarczek dimetylu podawany dozoladkowo szczurom w dawce 94,2 mg/kg m.c.
przez cztery dni nie wplywal na aktywnos$¢ enzymow watrobowych metabolizujacych (reduktazy
NADPH-cytochrom P-450 i monooksygenaz zaleznych od cytochromu P-450), (Siess i in. 1997).

Disiarczek dimetylu moze zaburza¢ czynnos¢ tarczycy. Wpltyw disiarczku dimetylu na
gruczot tarczowy opisat Cowan (1967). Badania przeprowadzono na szczurach Sprague-
-Dawley, ktore otrzymywaty DMDS dozotagdkowo w dawkach: 26,5; 53,0; 79,5; 106,0; 132,5;
159,0; 212,0; 265,0; 530,0; 1060,0; 1590,0 lub 2120 mg/kg m.c./dzien. Godzing po podaniu
DMDS zwierzgtom podano roztwoér jodu. Nastgpnie po kolejnych trzech godzinach zwierzeta
zabijano 1 dokonywano pomiaru wychwytu jodu przez tarczyc¢. Nie obserwowano zmian w
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czynno$ci tarczycy po dawkach DMDS od 26,5 do 53,0 mg/kg. Stabe zahamowanie aktywno-
Sci tarczycy stwierdzono po dawkach disiarczku dimetylu wynoszacych od 106,0 do
212,0 mg/kg m.c. DMDS w dawce od 265,0 do 2120,0 mg/kg m.c. byt Smiertelny dla
zwierzat.

Nie obserwowano dziatania uczulajgcego disiarczku dimetylu po powtarzanej aplikacji
na skore §winek morskich (ATOFINA 2000).

Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla

Wartos¢ TCLg disiarczku dimetylu po 6-godzinnym narazeniu inhalacyjnym szczur6w przez
13 dni ustalono na poziomie 980 mg/m®. Disiarczek dimetylu o tym stezeniu powodowat sen-
no$¢ (dziatanie depresyjne na osrodkowy uktad nerwowy, OUN), bezdech oraz spadek masy
ciata (RTECS 2002).

Szczury rasy Aldery Park (wolne od patogendw) narazano inhalacyjnie na disiarczek
dimetylu o stezeniu 390,0 lub 975,0 mg/m®5 dni w tygodniu, przez 4 tygodnie. DMDS o ste-
zeniu wynoszacym 390 mg/m® nie powodowal zadnych niekorzystnych skutkow dzialania
zwigzku na zwierzeta. Narazenie na DMDS o stezeniu 975 rng/m3 u zwierzat powodowato
trudnosci w oddychaniu i zmniejszenie masy ciata zwierzat narazanych w poréwnaniu ze
zwierzetami z grupy kontrolnej (Gage 1970).

Disiarczek dimetylu w dawkach od 10,6 do 1063 mg/kg m.c. nanoszono na skore kro-
likow przez 28 dni. We wszystkich grupach zwierzat obserwowano silne podraznienie i
martwice skory. Nie obserwowano zmian uktadowych po podawaniu disiarczku w dawce
10,6 mg/kg/dzien. W grupie zwierzat otrzymujacych najwieksza dawke zwigzku odnotowano
padnigcia zwierzat, zmiany w mig$niu sercowym oraz W erytrocytach, krwinkach czerwonych
(charakteru zmian nie opisano), (ATOFINA 2000).

Disiarczek dimetylu charakteryzuje stosunkowo stabe dzialanie miejscowo draznigce.
W bazie RTECS (2002) sa cytowane wartosci TDLg po podaniu na skore krolika na poziomie
2126 mg/kg m.c. po aplikacji 4-tygodniowej oraz 13 819 mg/kg m.c. po podawaniu zwigzku
na skore przez 16 dni. W obu przypadkach u badanych zwierzat stwierdzono zapalenie skory.

Stwierdzono, ze disiarczek dimetylu dziata takze umiarkowanie draznigco na blone
$luzowa oczu krolika (Jeffrey i in. 1987).

W nastepstwie powtarzanego narazenia inhalacyjnego zwierzat (gatunku zwierzat nie
podano) na DMDS o stezeniach: 39,2; 196 lub 980 mg/m® przez 90 dni, dziatanie drazniace
na blony §luzowe gornych drog oddechowych i1 oczu wystepowato tylko po narazeniu na
zwigzek o najwigkszym stezeniu. Po narazeniu na DMDS o stezeniach 196 lub 980 rng/m3
obserwowano spadek masy ciata zwierzat oraz niewielkie zmiany w obrazie krwi. We
wszystkich grupach zwierzat zanotowano zmiany patomorfologiczne w btonie §luzowej nosa.
Zmiany te byly odwracalne po 4 tygodniach, cho¢ po narazeniu na zwigzek o dwu wigkszych
stezeniach utrzymywata si¢ zmniejszona liczba limfocytow oraz zapalenie weztow chtonnych
(po narazeniu na zwiazek o stezeniu 980 mg/m?), a takze zmiany w $ledzionie (zanik grudek
chtonnych sledziony), (ATOFINA 2000).

Maxwell (1981) badat wptyw disiarczku dimetylu na zmiany w morfologii krwi u
ptactwa domowego. Zwierzeta otrzymywaty DMDS dozotadkowo w dawce 0,14 lub
0,16 mg/kg m.c. przez 6 dni, a nastgpnie dawke podwojona przez kolejne 6 dni. Po pierw-
szym okresie podawania disiarczku dimetylu nie stwierdzono zadnych zmian u badanego
drobiu. Dopiero siddmego dnia podawania zwigzku w erytrocytach pojawity si¢ ciatka Hein-
za, €0 wskazywalo na wystgpienie anemii hemolitycznej. W normie pozostawata liczba ery-
trocytow 1 krwinek biatych, ale zard6wno poziom hemoglobiny, jak i taczna objetos¢ elemen-
tow morfotycznych krwi (PCV) ulegly znacznemu zmniejszeniu.
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Duncan i in. (1995) badali wptyw disiarczku dimetylu na poziom glutationu u owiec
rasy Scottish Blackface i Finnish Landrace. Do do§wiadczenia wybrano szes¢ zwierzat o fi-
zjologicznie niskim poziomie glutationu (< 30 mg glutationu/100 ml RBC) oraz sze$¢ 0 wy-
sokim poziomie glutationu (> 70 mg/100 ml RBC). Zwierzgta otrzymywaty dwa razy dzien-
nie DMDS w ilosci 2355 mg (25 mmoli) przez 35 dni. W ciggu dwu tygodni od rozpoczecia
doswiadczenia u wszystkich badanych zwierzat wystapily objawy anemii hemolitycznej. Na
poziom hemoglobiny oraz taczng objetos¢ elementow morfotycznych (PCV) nie miata wpty-
WU ani rasa zwierzat, ani fizjologiczny poziom glutationu. Liczba ciatek Heinza byta najwiek-
Sza U zwierzat o niskim poziomie glutationu, co potwierdzato hipoteze, Ze istnieje zalezno$é
miedzy catkowitym stezeniem glutationu w erytrocytach a odpornoscig erytrocytow na
uszkodzenia oksydacyjne.

Earl i Smith (1983) podawali bydtu rasy Jersey pasze (brukselke) zawierajaca 2,45 g
sulfotlenku 5-metylocysteiny (SMCO), ktorego metabolitem jest disiarczek dimetylu, w 1 kg
suchej masy przez 14 dni. Zwierzgta otrzymywaty dziennie 4700 mg SMCO/kg masy ciala,
potem nastgpowata 14-dniowa przerwa i przez kolejne 25 dni podawano zwigzek w dawce
1800 mg/kg m.c. Stwierdzono wzrost stezenia we krwi zwierzat disiarczku dimetylu, ktory
osiggnagt maksymalny poziom wynoszacy 5,2 mg/litr krwi dziesigtego dnia eksperymentu.
Tego dnia liczba ciatek Heinza we krwi zwierzat byta rowniez najwigksza, a nastepnie ulegata
wyraznemu zmniejszeniu. Poziom hemoglobiny we krwi obnizyt si¢ ze 151 do 51 g/litr krwi,
co $wiadczylo o wystapieniu anemii. W okresie przerwanego narazenia (mig¢dzy 14. a 28.
dniem eksperymentu) zmalata liczba ciatek Heinza we krwi, a poziom hemoglobiny wzrost
do 80 g/l (stezenie disiarczku dimetylu we krwi wynosito wtedy 1 mg/l). W dalszej czesci
doswiadczenia stgzenie disiarczku dimetylu we krwi stale rosto, osiagajac w 39. dniu naraze-
nia poziom 5,56 mg/l, wzrastata rowniez liczba ciatek Heinza.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

Disiarczek dimetylu nie wykazywat dzialania mutagennego w teScie Amesa (z aktywacja me-
taboliczng 1 bez aktywacji metabolicznej).

Dzialanie rakotworcze u ludzi

Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie.

Dzialanie rakotworcze u zwierzat

Nie ma danych w dostgpnym pi$miennictwie.

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wpltyw na rozrodczos$¢

Nie obserwowano dziatania teratogennego disiarczku dimetylu po narazeniu inhalacyjnym
ciezarnych samic szczura na zwiazek 0 stezeniu 196 mg/m®. Obserwowano dziatanie fetotok-
syczne u potomstwa (zmniejszenie masy ciata i op6znienie kostnienia) oraz zmniejszenie
przyrostu masy ciata u matek (ATOFINA 2000).
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TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

Disiarczek dimetylu wchtania si¢ do organizmu giéwnie przez drogi oddechowe i uktad po-
karmowy. Nie ma ilo§ciowych danych na temat wchlaniania i rozmieszczenia zwiazku w or-
ganizmie.

Metabolizm i wydalanie

Disiarczek dimetylu podany dootrzewnowo myszom wydalal si¢ przez pluca w postaci nie-
zmienionej jako metanotiol (CH3SH = merkaptan metylowy) oraz siarczek dimetylu (Susman
1in. 1978). DMDS byl w organizmie rozszczepiany do 2 moli metanotiolu, ktdrego cz¢s$¢ byta
nastepnie przeksztalcana w siarczek dimetylu.

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

W dostgpnym pismiennictwie oraz bazach danych nie znaleziono informacji na temat mecha-
nizmu dzialania disiarczku dimetylu.

DZIALANIE LACZNE

Tansy i in. (1981) w badaniach na szczurach rasy Sprague-Dawley wyznaczyli warto$¢ LCs
dla disiarczku dimetylu wynoszaca 3155 mg/m®/4 h, za$ dla réwnomolowej mieszaniny mer-
kaptanu metylowego, siarczku dimetylu i disiarczku dimetylu wynoszaca 2156 mg/m?®.

Disiarczek dimetylu w dawce 45,7 mg/kg m.c., podawany dootrzewnowo szczurom
rasy Sprague-Dawley tacznie z fenolem, zmniejszat jego dawke powodujaca wystapienie
$pigczki u zwierzat (Windus-Podehl 1983).

W badaniach in vitro na komoérkach biataczki mysiej L1210 Pierson i in. (1985) wy-
kazali, ze disiarczek dimetylu znaczgco nasila cytotoksyczne dziatanie selenocystaminy (inak-
tywator polimerazy RNA) na komodrki nowotworowe, co moze znajdowa¢ zastosowanie w
chemioterapii.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Dane dotyczace zaleznos$ci efektu toksycznego od wielkosci narazenia na disiarczek dimetylu
przedstawiono w tabeli 2.

W 90-dniowym powtarzanym narazeniu inhalacyjnym zwierzat (ATOFINA 2000) na
DMDS o stezeniach: 39,2; 196 lub 980 mg/m®, dziatanie drazniace zwiazku na blony §luzowe
gornych drog oddechowych 1 oczu wystgpowalo tylko po narazeniu na zwigzek o stezeniu
980 mg/m®. DMDS o stezeniu 196 lub 980 mg/m® spowodowat spadek masy ciata zwierzat
oraz niewielkie zmiany w obrazie krwi. We wszystkich grupach zanotowano zmiany pato-
morfologiczne btony §luzowej nosa, ale ze wzgledu na fakt, ze obserwowane Skutki miaty
charakter odwracalny i byly zmianami o niewielkiej istotnosci, st¢zenie 39,2 mg/m3 mozna
przyja¢ za warto§¢ NOAEL do wyliczenia warto$ci NDS.
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Tabela 2.

Zalezno$¢ efektu toksycznego od wielko$ci narazenia zwierzat dos$wiadczalnych na

disiarczek dimetylu w warunkach narazenia ostrego i podprzewleklego

Gatunek Droga | Stezenie lub Czas Skutki Pismiennictwo
zwierzecia | narazenia | dawka narazenia
Szczury |inhalacyjna | 7100 mg/m? badanie zatrzymanie oddechu i | Ljunggren 1943
toksycznosci | drgawki
ostrej
11 900 mg/m® zatrzymanie oddechu i
drgawki
12 900 mg/m® zatrzymanie oddechu i
drgawki, zgrubienie
$cian pecherzykow
ptucnych
19 200 mg/m® padnigcia zwierzat w
ciggu 15 + 35 min od
podania zwigzku
26 000 mg/m® padnigcia zwierzat w
ciggu 15 + 35 min od
podania zwiazku po-
przedzone zaburzenia-
mi oddychania i
drgawkami
Szczury | dootrzew- |376,8 mg/kg jednorazowo | drgawki przechodzace | Zeneroli 1982
Sprague- | nowa m.c. w $piaczke w ciggu
-Dawley 15 min od podania
(samce) zwigzku
Szczury | dootrzew- |0,12 mg/kg m.c. |jednorazowo |zmniejszenie aktywno- |Jones 1987
nowa $ci motorycznej, zabu-
rzenie postawy ciata,
zmniejszenie odpowie-
dzi na bodzce bolowe
Szczury | dozotad- 26,5 mg/kgm.c | jednorazowo | brak zmian w czynno- | Cowan 1967
Sprague- | kowa 53,0 mg/kg m.c Sci tarczycy
-Dawley 79,5 mg/kg m.c
106,0 mg/kg m.c stabe zahamowanie
132,5 mg/kg m.c Czynnosci tarczycy
159,0 mg/kg m.c
212,0 mg/kg m.c
Szczury | dozotad- 265,0 mg/kg m.c | jednorazowo | padnigcia zwierzat Cowan 1967
Sprague- | kowa 530,0 mg/kg m.c
-Dawley 1060,0 mg/kg m.c
1590,0 mg/kg m.c
2120 mg/kg m.c
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cd. tab. 2.

Gatunek
Zwierzecia

Droga
narazenia

Stezenie lub
dawka

Czas
narazenia

Skutki

Pismiennictwo

Szczury

Szczury
Aldery
Park

Nie
podano

Drob

Owce

dozotad-
kowa

inhalacyjna

inhalacyjna

dozotad-
kowa

dozotad-
kowa

94,2 mg/kg m.c.

390 mg/m?

975 mg/m?

39,2 mg/m®

196 mg/m?

980 mg/m®

0,14 mg/kg lub
0,16 mg/kg
(nastgpnie daw-
ki podwojone
przez kolejne

6 dni)

2355 mg
(25 mmoli)

jednorazowo
przez cztery
kolejne dni

20-6h

narazenie
powtarzane,
4-tygodniowe

13-6h

90 dni

6 dni

2 - dziennie
przez 35 dni

nie ma wptywu na
aktywnos$¢ enzymow
watrobowych

nie ma niekorzystnych
skutkow dziatania
zwiazku

ospatos¢, trudnosci w
oddychaniu, spadek
masy ciala, przekrwie-
nie narzadow

zmiany patomorfolo-
giczne w btonie $luzo-
wej nosa

zmiany patomorfolo-
giczne w btonie $luzo-
Wej nosa, zmniejszenie
masy ciata, zmiany w
obrazie krwi, zmniejszo-
na liczba limfocytow

dziatanie draznigce na
btony §luzowe oczu i
gornych drog odde-
chowych, zmiany pa-
tomorfologiczne w
btonie §luzowej nosa,
zmniejszenie masy
ciata, zmiany w obrazie
krwi, zmniejszona licz-
ba limfocytow, zapale-
nie weztow chtonnych,
zmiany w $ledzionie
(atrofia limfoidalna)

pojawienie si¢ ciatek
Heinza w erytrocytach,
obnizenie poziomu
hemoglobiny i wskaz-
nika PCV

anemia hemolityczna w
ciggu 2 tygodni od roz-
poczecia doswiadczenia

Siess 1997

Gage 1970

ATOFINA 2000

Maxwell 1981

Duncan 1995
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NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM (DSB)

Istniejace wartosci NDS i DSB

W Polsce i w innych panstwach nie ustalono warto$ci normatywow higienicznych disiarczku
dimetylu.

Podstawy proponowanej wartosci NDS i DSB

Za podstawe do ustalenia wartosci NDS przyjeto wyniki badan uzyskane w warunkach
90-dniowego powtarzanego narazenia inhalacyjnego zwierzat na disiarczek dimetylu o ste-
zeniach: 39,2; 196 lub 980 mg/m®. U zwierzat narazonych na DMDS 0 stezeniu 39,2 mg/m®
zanotowano zmiany patomorfologiczne btony sluzowej nosa. DMDS o0 stgzeniu 196 lub 980 mg/m3
spowodowat spadek masy ciata zwierzat oraz niewielkie zmiany w obrazie krwi. Dzialanie
draznigce zwigzku na btony §luzowe gérnych drog oddechowych i oczu wystepowato tylko
po narazeniu na DMDS o stezeniu 980 mg/m®.

Ze wzgledu na fakt, ze obserwowane zmiany patomorfologiczne btony §luzowej nosa
PO narazeniu na DMDS 0 stezeniu 39,2 mg/m® nie byly istotne i miaty charakter odwracalny,
stezenie to przyjeto za wartos¢ NOAEL do wyliczenia wartosci NDS:

3
NDS= NOAEL _392 mg/ m
A-B-C-D-E 2-2:1.2-2

~25mg m®,

gdzie:

— A =2, wspotczynnik zwigzany z wrazliwos$cig osobniczg czlowieka

— B =2, wspodtczynnik zwigzany z réznicami miedzygatunkowymi

— C =1, do wyliczenia zastosowano wartos¢ NOAEL

—D =2, wspolczynnik zwigzany z przejsciem z badan podprzewlektych do badan
przewlektych

—E = 2, wspodlczynnik modyfikujacy zwigzany z ocena eksperta (niewielka liczba danych).

Do wyprowadzenia wartosci NDSCh, niezbednej do ustalenia ze wzgledu na dziatanie
draznigce disiarczku dimetylu, przyj¢to réwnanie:

log NDSCh = log NDS + u(P) - log Sy,
gdzie:
—U(P) — wspotczynnik zwigzany z prawdopodobienstwem przekroczenia wartosSci
krotkoterminowej rowny 1,53
— Sy — standardowe geometryczne odchylenie (w granicach od 1,5 do 2,0)
—log Sy —w granicach od 0,18 do 0,30.
Po podstawieniu do rownania, otrzymano:

NDSCh = 1,859 - 2,5 mg/m* = 4,6 mg/m® (dolna granica)
NDSCh = 2,888 - 2,5 mg/m® = 7,2 mg/m® (gorna granica).

Proponuje si¢ przyjecie stezenia 5 mg/m® (2 razy wartos¢ NDS) disiarczku dimetylu
warto$¢ NDSCh.
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W s$wietle istniejacych danych nie ma podstaw do oznaczenia substancji indeksem
0 wchianianiu przez skore. Nie ma tez podstaw do ustalania wartosci dopuszczalnego st¢zenia
biologicznego (DSB) disiarczku dimetylu.

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

dr med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy
90-950 £odz

ul. sw. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy, btony §luzowe oczu i
skore. Morfologia krwi z rozmazem i spirometria.

Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy, btony §luzowe oczu i
skorg. Morfologia krwi z rozmazem, w zaleznosci od wskazan stezenie zelaza w surowicy
krwi oraz spirometria.

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

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy, btony $luzowe oczu 1
skorg. Morfologia krwi z rozmazem, w zaleznosci od wskazan st¢zenie zelaza w surowicy
krwi oraz spirometria.

Uwaga

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

Narzady (uklady) krytyczne

Uktad oddechowy, btony sluzowe oczu, skora i uktad krwiotwoérczy (krwinki czerwone).

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia
Astma oskrzelowa, przewlekla choroba obturacyjna ptuc, przewlekte przerostowe i zanikowe

zapalenie bton §luzowych gornych drég oddechowych, przewlekie stany zapalne bton $luzo-
wych oczu, przewlekte choroby zapalne skory i niedokrwisto$¢.
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Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatow do pracy. O przeciwwskazaniach
w przebiegu trwania zatrudnienia powinien decydowaé lekarz przeprowadzajacy badania
okresowe, biorgc pod uwage wielko$¢ 1 okres trwania narazenia zawodowego oraz stopien
zaawansowania 1 dynamike zmian chorobowych.
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KATARZYNA MIRANOWICZ-DZIERZAWSKA

Dimethyl disulfide
Abstract

Dimethyl dislufide (DMDS) is a liquid with an unpleasant odor (typical for mercaptanes). It is used in rendering,
manufacturing starch, whisky and wood pulp. It can be found in the general environment: in biogenic emissions
from soil, in certain fungi, liverstock excretions and it may be formed in improperly stored fish. It is slightly
irritating to eyes, the skin and the upper respiratory tract. DMDS administered orally was observed to slightly in-
hibit the thyroid activity of rats. It caused a reduction in some liver enzyme activities. It had an influence on CNS.

Based on the toxicity of dimethyl disulfide the following exposure limit values have been proposed: MAC — 2.5 mg/m®,
MAC(STEL) — 5 mg/m°.
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