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Streszczenie

Substancje reprotoksyczne wykazuja niekorzystny wplyw na funkcje rozrodcze oraz plodno$¢ zaréwno u kobiet, jak i mez-
czyzn, a ponadto moga negatywnie oddzialywa¢ na rozwoj potomstwa. W publikacji przedstawiono klasyfikacje substancji
reprotoksycznych zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 (CLP) oraz zdefinio-
wano pojecie substancji reprotoksycznych w kontekscie srodowiska pracy. Omoéwiono obowigzki pracodawcdw zwigzane
z narazeniem zawodowym na te zwiazki chemiczne w $wietle obowiazujacych przepiséw prawa. Ponadto scharaktery-
zowano wybrane substancje chemiczne o dzialaniu reprotoksycznym, stosowane w réznych galeziach przemystu oraz
w medycynie, ze szczegdlnym uwzglednieniem ich potencjalnego wplywu na zdrowie pracownikow.

Stowa kluczowe: substancje reprotoksyczne, substancje CMR, nowe przepisy, bezpieczenstwo pracy, srodowisko pracy,
rejestr CRCR.

! Finansowanie / Funding: badanie realizowane ze srodkéw Narodowego Programu Zdrowia na lata 2021-2025, finansowane przez Ministra Zdro-
wia (nr umowy 6/16/85195/NPZ/2021/312/1196. Zadanie 4a ,Monitorowanie zagrozen fizycznych, chemicznych i biologicznych w miejscu pracy.
Prowadzenie monitoringu oceniajacego ekspozycje na zwigzki chemiczne w $rodowisku pracy i stuzby zolnierzy zawodowych i funkcjonariuszy oraz
zamieszkania’, kierownik badania: prof. dr hab. n. med. Marta Wiszniewska).

Ministerstwao _ ) q N Pz
Zadanie reglizowane ze srodkdw Narodowego Programu Zdrowia

comi
Zdrowia na lota 2021-2025, finansowane przez Ministra Zdrowia e ———




Magdalena Ponicka, Katarzyna Konieczko, Mafgorzata Kupczewska-Dobecka, Joanna Jurewicz

Abstract

Reprotoxic substances have an adverse effect on reproductive functions and fertility in both women and men and may also
have a negative impact on the development of offspring. This paper presents the classification of reprotoxic substances in
accordance with Regulation (EC) No 1272/2008 (CLP) and defines the concept of reprotoxic substances in the context of
workplace environmen. The obligations of employers related to occupational exposure to these substances are discussed in
the light of applicable legal regulations. In addition, it characterizes selected reprotoxic chemical substances used in various
branches of industry and in medical practice, with particular emphasis on their potential risks to workers’ health.

Keywords: reprotoxic substances, CMR substances, new regulations, occupational safety, occupational environment,

CRCR register.
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WPROWADZENIE

Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady (UE)
2022/431 z dnia 9 marca 2022 r. zmieniajaca dy-
rektywe w sprawie ochrony pracownikéow przed
zagrozeniami zwigzanymi z narazeniem na dzia-
tanie czynnikéw rakotwoérczych lub mutagendéw
w srodowisku pracy (Dz. Urz. UE L 2022, poz. 431)
rozszerzyla zakres dyrektywy 2004/37/WE o sub-
stancje reprotoksyczne.

Substancja reprotoksyczna, zgodnie z defini-
cja zawartg w powyzszej dyrektywie, oznacza sub-
stancje chemiczng lub mieszaning, ktora spelnia
kryteria klasyfikacji jako dzialajaca szkodliwie na
rozrodczos¢ w kategorii 1A lub 1B na podstawie
kryteriéw okreslonych w zalaczniku I do rozpo-
rzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE)
nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie
klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji
i mieszanin, zmieniajacego i uchylajacego dyrekty-
wy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz zmieniajacego
rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz. Urz. UE
L 353 z 31.12.2008, ze zm.), zwanego dalej rozpo-
rzgdzeniem CLP.

Przepisy dyrektyw europejskich nie obowigzu-
ja bezposrednio w panstwach cztonkowskich, lecz
wymagaja implementacji do krajowego ustawo-
dawstwa. W Polsce zaktualizowana wersje dyrekty-
wy 2004/37/WE wdrozono na mocy nastepujacych
aktéw prawnych:

- rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia

26 lipca 2024 r. w sprawie substancji chemicz-
nych, ich mieszanin, czynnikéw lub proceséow
technologicznych o dzialaniu rakotworczym,

mutagennym lub reprotoksycznym w $rodo-
wisku pracy (DzU 2024, poz. 1126),

- rozporzadzenia Ministra Rodziny, Pracy
i Polityki Spotecznej z dnia 12 czerwca 2018 r.
w sprawie najwyzszych dopuszczalnych ste-
zen 1 natezen czynnikéw szkodliwych dla
zdrowia w $rodowisku pracy (DzU 2018,
poz. 1286 ze zm.),

- rozporzadzenia Ministra Rodziny, Pracy
i Polityki Spolecznej z dnia 24 czerwca 2024 r.
zmieniajacego rozporzadzenie w sprawie
najwyzszych dopuszczalnych stezen i na-
tezen czynnikéw szkodliwych dla zdrowia
w $rodowisku pracy (DzU 2024, poz. 1017)
- kolejna aktualizacja rozporzadzenia z dnia
12 czerwca 2018 r.,

- rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia
2 lutego 2011 r. w sprawie badan i pomiaréw
czynnikéw szkodliwych dla zdrowia w $ro-
dowisku pracy (DzU 2025, poz. 949),

- rozporzadzenia Ministra Zdrowia z dnia
30 grudnia 2004 r. w sprawie bezpieczenstwa
i higieny pracy zwigzanej z wystepowaniem
w miejscu pracy czynnikéw chemicznych
(DzU 2025, poz. 836).

Ponadto w systemie prawa polskiego funkcjo-
nujg akty prawne, ktdre nie stanowia bezposredniej
transpozycji dyrektywy 2004/37/WE, lecz realizujg
istotne cele w zakresie ochrony zdrowia pracowni-
koéw w odniesieniu do substancji objetych ta dyrek-
tywa. Do aktow tych naleza:

- rozporzadzenie Rady Ministréw z dnia

19 czerwca 2023 r. w sprawie wykazu prac
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wzbronionych mlodocianym oraz warun-
kéw ich zatrudniania przy niektdrych z tych
prac (DzU 2023, poz. 1240),

- rozporzadzenie Rady Ministréw z dnia
3 kwietnia 2017 r. w sprawie wykazu prac
ucigzliwych, niebezpiecznych lub szkodli-
wych dla zdrowia kobiet w cigzy i kobiet kar-
migcych dziecko piersig (DzU 2017, poz. 796).

Wymienione akty prawne zostaly wprowadzone
na podstawie ustawy z dnia 26 czerwca 1974 r. -
Kodeks pracy (DzU 2025, poz. 277).

SUBSTANCJE | MIESZANINY DZIALAJACE
SZKODLIWIE NA ROZRODCZ0SC -
KLASYFIKACJA | OZNAKOWANIE
ZGODNIE Z ROZPORZADZENIEM
PARLAMENTU EUROPEJSKIEGO

| RADY (WE) NR 1272,/2008 (CLP)

Substancje i mieszaniny klasyfikowane jako dzia-
tajace szkodliwie na rozrodczos¢ dzieli sie na dwie
zasadnicze kategorie zagrozenia.

Kategoria 1 obejmuje substancje dzialaja-
ce szkodliwie na rozrodczoéé¢ u ludzi lub takie,
co do ktorych istnieje uzasadnione przypuszcze-
nie, ze moga wywiera¢ takie dziatanie. Substancje
nalezace do kategorii 1 dzielg si¢ dodatkowo na
podkategorie:

- kategoria 1A - klasyfikacja opiera si¢ glow-
nie na dowodach pochodzacych z badan
epidemiologicznych u ludzi. Do substan-
cji reprotoksycznych w tej kategorii zalicza
sie m.in. tlenek wegla oraz wybrane zwigzki
olowiu,

- kategoria 1B - dowody na dzialanie repro-
toksyczne opieraja sie przede wszystkim na
wynikach badan do$wiadczalnych na zwie-
rzetach. Do tej grupy zalicza si¢ m.in. ftalany,
bisfenol A oraz rtec.

Kategoria 2 obejmuje substancje podejrzewa-
ne o dzialanie szkodliwe na rozrodczo$¢ u ludzi.
Klasyfikacja w tej kategorii opiera si¢ na ograni-
czonych lub niejednoznacznych dowodach uzyska-
nych zaréwno w badaniach epidemiologicznych, jak
i w badaniach doswiadczalnych na zwierzetach.
Substancje klasyfikuje si¢ do kategorii 2 w przypad-
ku, gdy dowody sa niewystarczajaco przekonujace,
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aby zaklasyfikowa¢ je do kategorii 1. Przykladami
substancji nalezacych do tej kategorii sg toluen czy
chloroform.

W klasyfikacji CLP (rozporzadzenie Parlamentu
Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008) wprowa-
dzono réwniez odrebna kategorie dotyczaca wply-
wu substancji na laktacje lub szkodliwego oddzia-
tywania na dzieci karmione piersig. Przyktadem
substancji zaklasyfikowanej w tej kategorii s3 np.
chloroalkany C14-17.

W tabeli 1 przedstawiono wybrane elementy
oznakowania substancji chemicznej lub mieszaniny
dzialajacej szkodliwie na rozrodczos¢.

Dzialanie szkodliwe na rozrodczos$¢ obejmuje
dwa kierunki:

- niekorzystny wplyw na funkcje rozrodcze

i plodnos¢,
- niekorzystny wplyw na rozwdj potomstwa.

Niekorzystny wplyw substancji reprotoksycz-
nych na funkcje rozrodcze i plodnos¢ obejmuje
m.in. zmiany w ukladzie rozrodczym zaréwno
u osobnikéw plci meskiej, jak i zenskiej. Moga one
powodowac zaburzenia w: rozpoczeciu okresu doj-
rzewania, produkgji i transporcie gamet, prawidto-
wosci cyklu plciowego, zachowaniach seksualnych,
plodnosci, przebiegu porodu oraz wynikach ciazy.
Dodatkowo dzialanie to moze prowadzi¢ do przed-
wczesnego starzenia si¢ ukladu plciowego oraz
zmian w innych funkcjach zaleznych od jego pra-
widlowego dzialania.

Niekorzystny wplyw substancji reprotok-
sycznych na rozwdj potomstwa obejmuje kazdy
efekt zakldcajacy prawidlowy rozwoéj ptodu przed
urodzeniem lub po urodzeniu, wynikajacy z na-
razenia jednego z rodzicow przed poczeciem lub
narazenia rozwijajacego si¢ potomka w okresie
prenatalnym lub postnatalnym az do osiagniecia
dojrzalosci plciowej. Klasyfikacja w zakresie tok-
sycznosci rozwojowej ma na celu przede wszystkim
ostrzezenie o potencjalnym zagrozeniu dla kobiet
w cigzy oraz dla kobiet i mezczyzn w wieku rozrod-
czym. W praktyce toksycznos$¢ rozwojowa oznacza
niekorzystne skutki dla potomstwa spowodowane
ekspozycja jednego lub obu rodzicéw na czynni-
ki szkodliwe, ktére moga ujawnia¢ si¢ na réznych
etapach rozwoju organizmu. Konsekwencje tok-
sycznosci rozwojowej obejmuja m.in. $mier¢ roz-
wijajacego sie organizmu, wady strukturalne, zabu-
rzenia rozwoju fizycznego oraz nieprawidfowosci
w funkcjonowaniu narzadéw i uktadéw.
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Tabela 1. Elementy oznakowania substancji i mieszanin dziatajgcych szkodliwie na rozrodczo$¢ (Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego

i Rady (WE) nr1272/2008)

Table 1. Labelling elements for substances and mixtures with reproductive toxicity (Regulation of the European Parlament and of the Council

No. 1272/2008)

Klasyfikacja Kategoria 1A, 1B Kategoria 2 Wphyw na lakta.qe/.dmec'
karmione piersig
Kod kategorii Repr. 1A, Repr. 1B Repr. 2 Lact.
Piktogram GHS
brak piktogramu
Hasto ostrzegawcze .Niebezpieczenstwo" JUwaga” brak hasta ostrzegawczego
Zwrot okreslajacy zagrozenie H360: Moze dziata¢ szkodliwie na H361: Podejrzewa sie, ze dziata H362: Moze dziata¢ szkodliwie na
ptodnos¢ lub dziecko w tonie matki | szkodliwie na ptodnosé lub dziecko dzieci karmione piersia
w fonie matki

Objasnienia:

Repr. 1A (ang. Reproductive Toxicity Category 1A) — substancja dziatajaca szkodliwie na rozrodczos¢ kategorii 1A.

Repr. 1B (ang. Reproductive Toxicity Category 1B) — substancja dziatajaca szkodliwie na rozrodczo$¢ kategorii 1B.

Repr. 2 (ang. Reproductive Toxicity Category 2) - substancja dziatajaca szkodliwie na rozrodczos¢ kategorii 2.

Lact. — dodatkowa kategoria obejmujaca wptyw substancji na laktacje lub szkodliwe oddziatywanie na dzieci karmione piersia.

W  odniesieniu do substancji chemicznych
i mieszanin wykazujacych szkodliwe dziatanie na
rozrodczos$¢ w celu precyzyjnego okreslenia rodza-
ju zagrozenia do trzycyfrowych kodéw wskazuja-
cych rodzaj zagrozenia wprowadzono oznaczenia
literowe, np. H360FD, zgodnie z rozporzadzeniem
CLP (Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) nr 1272/2008).

Oznaczenie literowe F/f pochodzi od stowa
fertility (ptodnos¢), natomiast D/d jest skrétem od
development (rozwoj, w tym rozwdj ptodu). Duze li-
tery (F, D) wskazuja klasyfikacje do kategorii 1A i 1B.

W tabeli 2 przedstawiono wykaz rozszerzonych
zwrotow okreslajacych rodzaj zagrozenia dla sub-
stancji chemicznych i mieszanin wykazujacych
dzialanie szkodliwe na rozrodczo$¢ w kategoriach
1A, 1B oraz 2.

Zgodnie z rozporzadzeniem CLP, mieszanina
jest klasyfikowana jako dziatajaca szkodliwie na
rozrodczos¢, jesli zawiera substancje sklasyfikowa-
ne w kategorii 1A lub 1B w stezeniu réwnym lub
wigkszym niz 0,3% — tzw. ogoélne stezenie granicz-
ne do klasyfikacji mieszanin w tej klasie i kategorii
zagrozenia.

Nalezy jednak pamieta¢, ze dla niektorych sub-
stancji wchodzacych w sklad mieszaniny moga zo-
sta¢ okreslone specyficzne stezenia graniczne (SCLs
— Specific Concentration Limits) w danej klasie i ka-
tegorii zagrozenia. W takich przypadkach wartosci
SCLs majg pierwszenstwo przed ogdlnymi steze-
niami granicznymi. Specyficzne stezenia graniczne

moga by¢ zaréwno nizsze, jak i wyzsze niz 0,3%.
Przyktadem substancji o niskich wartosciach SCLs
sg aktywne skfadniki preparatéw biobojczych, takie
jak bromadiolon czy flokumafen, a takze substancje
czynne lekéw, np. warfaryna, dla ktérych SCLs usta-
lono na poziomie 0,003%. Oznacza to, ze mieszani-
na zawierajaca 0,003% lub wiecej takiej substancji
jest klasyfikowana jako dziatajaca szkodliwie na
rozrodczos$¢ w kategorii 1A lub 1B. Z drugiej strony
istniejg substancje, dla ktorych ustalone wartosci
SCLs sg znacznie wyzsze niz 0,3%. Przykfadowo,
mieszanina zawierajgca 2-(2-metoksyetoksy)etanol
jest klasyfikowana jako Repr. 1B, gdy stezenie tej
substancji w mieszaninie wynosi >3%.

Informacje dotyczace klasyfikacji i oznakowania
zarébwno substancji chemicznych, jak i mieszanin
znajduja sie w sekcji 2 karty charakterystyki, za-
tytutowanej ,Identyfikacja zagrozen”. Klasyfikacja
substancji lub mieszaniny jest zawsze okreslona
w podsekgji 2.1 karty charakterystyki. Karta cha-
rakterystyki stanowi zatem podstawowe zrédlo
informacji o zagrozeniach chemicznych, z ktérego
powinien korzysta¢ pracodawca, specjalista ds. bhp
lub inny uprawniony pracownik. Dokument ten
umozliwia réwniez wypelnianie obowigzkow wyni-
kajacych z przepisow prawa dotyczacych ochrony
zdrowia i bezpieczenstwa pracownikow.
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Tabela 2. Wykaz kodéw okreslajacych rodzaj zagrozenia dla substancji chemicznych i mieszanin o dziataniu szkodliwym na rozrodczos¢

(Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008)

Table 2. List of hazard codes for substances and mixtures with reproductive toxicity (Regulation of the European Parlament and of the

Coundil No. 1272/2008)

Kategoria Kody zwrotéw wskazujacych rodzaj zagrozenia
1A,1B H360FD: Moze dziata¢ szkodliwie na ptodno3¢. Moze dziatac szkodliwie na dziecko w tonie matki
1A, 1B H360D: Moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w fonie matki
1A,1B H360F: Moze dziata szkodliwie na ptodnos¢
1A, 1B H360Df: Moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki. Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na ptodnos¢
1A, 1B H360Fd: Moze dziata¢ szkodliwie na ptodnos¢. Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na dziecko w tonie matki
) H361fd: Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na ptodno3¢. Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na dziecko
w tonie matki
2 H361d: Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na dziecko w tonie matki
2 H361f: Podejrzewa sie, ze dziata szkodliwie na ptodnosé

OBOWIAZKI PRACODAWCY

Narazenie na substancje o dzialaniu szkodli-
wym na rozrodczos¢ wystepuje zaréwno w §ro-
dowisku zawodowym, jak i pozazawodowym.
W  przypadku produktéw przeznaczonych dla
konsumentéw obowigzuja ograniczenia dotyczace
stosowania substancji sklasyfikowanych jako re-
protoksyczne kategorii 1A lub 1B. Ograniczenia te
wynikaja z zatacznika XVII do rozporzadzenia (WE)
nr 1907/2006 Parlamentu Europejskiego i Rady
z dnia 18 grudnia 2006 r. dotyczacego rejestraciji,
oceny, udzielania zezwolen oraz stosowania ogra-
niczen w zakresie chemikaliow (REACH), a takze
ustanawiajacego Europejska Agencje Chemikaliow.
Rozporzadzenie to zmienia dyrektywe 1999/45/WE,
uchyla rozporzadzenie Rady (EWG) nr 793/93
oraz rozporzadzenie Komisji (WE) nr 1488/94,
a takze dyrektywe Rady 76/769/EWG oraz dyrekty-
wy Komisji 91/155/EWG, 93/67/EWG, 93/105/WE
i 2000/21/WE (Dz. Urz. UE L 396 z 30.12.2006,
s. 1), zwane dalej rozporzadzeniem REACH.

Zwiekszenie $wiadomos$ci pracodawcdw, pra-
cownikoéw oraz ogétu spoleczenstwa na temat za-
grozen zwigzanych z substancjami i mieszaninami
o dziataniu szkodliwym na rozrodczo$¢ stanowi
istotny element zapewnienia bezpiecznych wa-
runkéw pracy. Jednoczesnie przyczynia si¢ do po-
prawy jakosci zycia oraz ochrony zdrowia catego
spoleczenstwa.

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia
26 lipca 2024 r. w sprawie substancji chemicznych,
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ich mieszanin, czynnikéw lub proceséw technolo-
gicznych o dzialaniu rakotwoérczym, mutagennym
lub reprotoksycznym w $rodowisku pracy (DzU
2024, poz. 1126), zwane dalej rozporzadzeniem
dotyczacym CMR (ang. Carcinogenic, Mutagenic,
Reprotoxic), wprowadza szereg nowych obowigz-
kéow dla pracodawcow zatrudniajacych pracow-
nikéw majacych kontakt z substancjami repro-
toksycznymi. Zgodnie z definicjg przyjeta w tym
rozporzadzeniu, za substancje reprotoksyczne
w $rodowisku pracy uznaje si¢ wylacznie substan-
cje i mieszaniny sklasyfikowane jako dzialajace
szkodliwie na rozrodczos¢ w kategoriach 1A i 1B.
Substancje zaliczone do kategorii 2 nie mieszcza si¢
w zakresie tego rozporzadzenia.

Do obowiazkéw pracodawcy nalezy m.in. pro-
wadzenie rejestru prac, ktorych wykonywanie
wymaga kontaktu z substancjami i mieszaninami
o dzialaniu reprotoksycznym, oraz prowadzenie
rejestru pracownikéw zatrudnionych przy tych
pracach. Pracodawca jest rdowniez zobowigzany do
przekazywania odpowiednich informacji do in-
spekcji sanitarnej oraz inspekcji pracy.

W przypadku mieszanin w rejestrze prac nale-
zy poda¢ nazwe i numer identyfikacyjny skladnika
mieszaniny, ktéry spowodowal zaklasyfikowanie
calej mieszaniny jako reprotoksycznej, zamiast
wskazywania nazwy samej mieszaniny. Taki spo-
so6b ewidencji umozliwia jednoznaczne przypisa-
nie ryzyka zwigzanego z konkretnym sktadnikiem
i zapewnia pelng zgodno$¢ z obowigzkami wyni-
kajacymi z rozporzadzenia dotyczacego substancji
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rakotoworczych, mutagennych i reprotoksycznych
(CMR). Warto zaznaczy¢, ze wiele substancji moze
wykazywa¢ jednoczesnie dzialanie rakotworcze,
mutagenne oraz reprotoksyczne i tym samym mo-
glyjuz wczesniej by¢ ujete w rejestrach — dotychczas
obowigzek prowadzenia rejestréw obejmowal czyn-
niki rakotworcze i mutagenne. Istnieje jednak istot-
na grupa substancji chemicznych sklasyfikowanych
wylacznie jako reprotoksyczne, ktére dotychczas
nie podlegaly obowigzkowi prowadzenia rejestréw
w zakladach pracy.

W zalgczniku nr 2 do wspomnianego rozporza-
dzenia przedstawiono wzdr rejestru okreslajacy in-
formacje, ktére powinny zosta¢ w nim ujete. Wérod
wymaganych danych znajduje sie¢ m.in. liczba oséb
zatrudnionych przy pracach z substancjami o dzia-
taniu rakotwodrczym, mutagennym lub reprotok-
sycznym. Przy zgloszeniach pracownikow do reje-
stru nalezy uwzgledni¢ podzial na:

- pracownikéw wykonujacych prace w steze-
niach do 0,1 wartosci najwyzszego dopusz-
czalnego stezenia (NDS),

- pozostalych pracownikoéw, tj. osoby pracuja-
ce w stezeniach powyzej 0,1 wartosci NDS,
w sytuacjach, gdy pomiary stezen nie byly
prowadzone lub gdy substancja nie ma usta-
lonej wartosci NDS.

Pracodawca jest zobowigzany do prowadzenia
rejestrow rowniez w odniesieniu do pracownikéw
wykonujacych prace naukowe i rozwojowe w ro-
zumieniu rozporzadzenia REACH (1907/2006)
obejmujgce doswiadczenia naukowe, analizy lub
badania chemiczne z uzyciem substancji repro-
toksycznych w ilosci ponizej 1 tony rocznie. Warto
jednak zwrdci¢ uwage, ze zgodnie z § 6 ust. 1
pkt 4 rozporzadzenia REACH (1907/2006), nawet
w przypadku braku ustalonej warto$ci NDS pra-
cownikéw laboratoriow spelniajacych okreslone
warunki mozna zakwalifikowaé jako zatrudnio-
nych w stezeniach do 0,1 NDS.

Rejestr prac z substancjami reprotoksyczny-
mi oraz osob narazonych na te substancje nalezy
przechowywa¢ przez 5 lat po ustaniu narazenia.
W przypadku substancji wykazujgcych jednocze-
$nie dzialanie rakotwdrcze lub mutagenne do-
kumentacja powinna by¢ przechowywana przez
40 lat. Informacje o substancjach nalezy przeka-
zywaé wlasciwym inspektorom sanitarnym oraz
inspektorom pracy niezwlocznie po rozpoczeciu

dzialalnosci, a nastepnie corocznie — do 15 stycznia
za rok poprzedni.

Na podstawie danych przekazanych przez
panstwowych wojewddzkich inspektoréw sani-
tarnych, Instytut Medycyny Pracy im. prof. dr.
med. Jerzego Nofera prowadzi Centralny Rejestr
Danych o Narazeniu na Substancje Chemiczne, ich
Mieszaniny, Czynniki lub Procesy Technologiczne
o Dzialaniu Rakotworczym, Mutagennym lub
Reprotoksycznym (CRCR).

Wykaz aktualnie obowiazujacych w Polsce
warto$ci normatywow higienicznych znajduje sie
w rozporzadzeniu Ministra Rodziny, Pracy i Polityki
Spotecznej z dnia 12 czerwca 2018 r. w sprawie naj-
wyzszych dopuszczalnych stezen i natezen czynni-
kow szkodliwych dla zdrowia w $rodowisku pracy
(DzU 2018, poz. 1286 ze zm.; DzU 2024, poz. 1017).

Aktualnie w Polsce 587 substancji chemicznych
ma ustalong warto$¢ NDS, z czego okoto %4 stanowia
substancje reprotoksyczne. Liczba ta zwigksza sie
kazdego roku, co niewatpliwie przyczynia si¢ do
podniesienia poziomu bezpieczenstwa oraz ochro-
ny zdrowia pracownikéw.

Rozporzadzenie dotyczace CMR (DzU 2024,
poz. 1126) w $rodowisku pracy wskazuje na ko-
nieczno$¢ uzasadnienia przez pracodawce stoso-
wania substancji i mieszanin o dzialaniu reprotok-
sycznym. Ponadto pracodawca zobowigzany jest do
sporzadzenia wykazu i opisu stanowisk, na ktérych
wystepuje kontakt z tymi substancjami lub miesza-
ninami niezaleznie od ich stezenia.

Pracodawca jest rdwniez zobowigzany do ogra-
niczania narazenia pracownikéw na substancje
i mieszaniny reprotoksyczne oraz do stosowania
szczegblnych procedur ochronnych, w tym:

- informowania pracownikéw o zagrozeniach
dla zdrowia wynikajacych z kontaktu z sub-
stancjami i mieszaninami reprotoksycznymi,

- ograniczania ilo$ci stosowanych substancji
i mieszanin reprotoksycznych do mozliwe-
go minimum oraz stosowania bezpieczniej-
szych zamiennikow,

- ograniczania liczby pracownikéw narazo-
nych na dzialanie tych substancji,

- stosowania odpowiednich zabezpieczen
i srodkow zapobiegajacych uwolnieniu sub-
stancji do srodowiska pracy, takich jak syste-
my zamkniete czy wentylacja,

- zapewnienia pracownikom s$rodkéw ochro-
ny indywidualnej,
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- prowadzenia regularnej kontroli stezen
substancji reprotoksycznych w srodowisku
pracy.

Pomiary stezen substancji reprotoksycznych
nalezy wykonywac zgodnie z czestotliwoscig okre-
slona w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia
2 lutego 2011 r. w sprawie badan i pomiaréw czyn-
nikéw szkodliwych dla zdrowia w $rodowisku pra-
cy (DzU 2025, poz. 949):

- co najmniej raz na 6 miesiecy, jezeli podczas
ostatniego badania stwierdzono stezenie
substancji reprotoksycznej w zakresie 0,1 +
0,5 wartosci NDS,

- co najmniej raz na 3 miesigce, jezeli podczas
ostatniego badania stwierdzono stezenie
substancji reprotoksycznej powyzej 0,5 war-
tosci NDS.

Jezeli wyniki dwdch ostatnich badan stezen sub-
stancji reprotoksycznych, wykonanych w odstepie
co najmniej 6 miesiecy, nie przekroczyly 0,1 war-
tosci NDS, pracodawca moze odstgpi¢ od dalszych
pomiarow.

Istotnym aspektem zwigzanym z substancjami
i mieszaninami o dzialaniu reprotoksycznym jest
zakaz wykonywania prac z tymi czynnikami przez
pracownikéw mtlodocianych. Przepis ten wynika
z rozporzadzenia Rady Ministréw z dnia 19 czerw-
ca 2023 r. w sprawie wykazu prac wzbronionych
mlodocianym oraz warunkéw ich zatrudniania
przy niektdrych z tych prac (DzU 2023, poz. 1240).

Zgodnie z rozporzadzeniem Rady Ministrow
z dnia 3 kwietnia 2017 r. w sprawie wykazu
prac ucigzliwych, niebezpiecznych lub szkodli-
wych dla zdrowia kobiet w ciazy i kobiet kar-
migcych dziecko piersia (DzU 2017, poz. 796),
wykonywanie prac z udzialem substancji re-
protoksycznych jest bezwzglednie zabronione
w przypadku kobiet w cigzy oraz kobiet karmigcych
dziecko piersig. Nalezy podkresli¢, ze powyzszy za-
kaz dotyczy rowniez substancji i mieszanin dzia-
tajacych szkodliwie na rozrodczos¢ zaklasyfikowa-
nych w kategorii 2 zgodnie z rozporzadzeniem CLP
(Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady
(WE) nr 1272/2008).
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PRZYKtADY SUBSTANCIJI
O DZIAtANIU REPROTOKSYCZNYM

Substancje  reprotoksyczne s3  powszechnie
stosowane w roznych galeziach przemystu. Ryzyko
zawodowego narazenia na substancje i mieszaniny
o dzialaniu reprotoksycznym wystepuje najczesciej
w przemysle metalurgicznym, chemicznym oraz
przy produkcji tworzyw sztucznych. Narazeni na
dzialanie substancji reprotoksycznych moga by¢
réwniez pracownicy aptek i szpitali, gdyz wiele sub-
stancji czynnych popularnych lekéw, np. z grupy
cytostatykéw, wykazuje dzialanie reprotoksyczne.
Substancje aktywne zawarte w powszechnie sto-
sowanych pestycydach i biocydach w rolnictwie
réwniez moga wykazywa¢ dzialanie reprotoksycz-
ne. Przyklady substancji reprotoksycznych zaklasy-
fikowanych w kategoriach 1A i 1B przedstawiono
w tabeli 3.

W przypadku substancji dziatajacych szkodli-
wie na rozrodczo$¢ w kategorii 1A, dzialanie to
zostalo udokumentowane u ludzi na podstawie
dostepnych wynikéw badan epidemiologicznych.
Ponizej przedstawiono trzy przyktadowe substan-
cje chemiczne, istotne z punktu widzenia narazenia
zawodowego, zaklasyfikowane jako Repr. 1A.

Otow i jego zwigzki nieorganiczne [7439-92-1]

Oléw wykorzystywany jest gtéwnie w produkcji
akumulatoréw samochodowych, w ktérych stosu-
je sie prawie czysty stop olowiu. Substancja ta jest
réwniez uzywana w produkeji amunicji, wyrobdéw
metalowych (np. stopéw lutowniczych i rur) oraz
urzadzen do ochrony przed promieniowaniem
rentgenowskim. Ze wzgledu na negatywny wplyw
olowiu na zdrowie czlowieka, w ostatnich latach
znacznie ograniczono jego stosowanie w materia-
tach takich jak farby, produkty ceramiczne, uszczel-
nienia i luty do rur.

Narazenie zawodowe na oléw wystepuje przede
wszystkim podczas wytopu otowiu z rud lub zto-
mu, odlewania metali niezelaznych oraz produkcji
akumulatoréw. W ostatnich latach zidentyfikowano
réwniez nowg grupe osdb zawodowo narazonych
na oléw pochodzacy z amunicji, w tym pracowni-
kow strzelnic, mysliwych, policjantéw oraz zolnie-
rzy (Darago iin. 2023).

Wedlug danych Europejskiej Agencji Chemi-
kaliow, oléw jest zarejestrowany przez 119
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Tabela 3. Wybrane grupy substandji reprotoksycznych w srodowisku pracy (Wykaz substancji zaklasyfikowanych jako rakotwércze, muta-
genne lub reprotoksyczne w srodowisku pracy na podstawie klasyfikacji zharmonizowanej, IMP 2025)
Table 3. Selected groups of reprotoxic substances in workplace (List of substances classified as carcinogenic, mutagenic or reprotoxic in the

workplace based on the harmonized classification, IMP 2025)

Grupa substangii

Przyktady

Metale i ich zwiazki
tellur, ditlenek telluru

ofdw i jego zwigzki nieorganiczne, kobalt i zwiazki kobaltu, rte¢, dichromiany, zwiazki niklu i kadmu,

Rozpuszczalniki organiczne

etery glikolu etylenowego i ich octany [np. 2-metoksyetanol, 2-etoksyetanoal, 1,2-dimetoksyetan
(EGDME), 1,2-bis(2-metoksyetoksy)etan (TEGDME)]

Surowce do produkgji tworzyw sztucznych
(poliweglany, zywice epoksydowe)

bisfenol A, bisfenol S, bisfenol AF

Plastyfikatory

ftalan bis(2-etyloheksylu), ftalan benzylu butylu (BBP), ftalan dibutylu (DBP), ftalan diizobutylu

Substancje per- i polifluoroalkilowe (PFAS)

kwas perfluorooktanosulfonowy (PFOS), kwas perfluorooktanowy (PFOA)

Zwiazki boru uwalniajace kwas borowy

tetraboran sodu, tetraboran potasu, tritlenek diboru, kwas borowy

Organiczne zwigzki cyny

zwiazki dibutylocyny, tributylocyny, oktylocyny

Substancje czynne biocydéw

brodifakum, bromadiolon, chlorofacynon, kumatetralyl, difenakum, difetialon, flokumafen

Cytostatyki

cyklofosfamid, metotreksat, doksorubicyna, etopozyd, paklitaksel, cisplatyna

Inne zwiazki chemiczne tlenek wegla

aktywnych dostawcow (producentéw) w Europie,
z czego 10 podmiotéw zarejestrowano w Polsce,
w tym KGHM Polska Miedz SA oraz BATERPOL
SA (ECHA 2025).

Wedlug informacji zawartych w preambule do
dyrektywy Parlamentu Europejskiego i Rady (UE)
2024/869 z dnia 13 marca 2024 r. zmieniajacej dy-
rektywe 2004/37/WE Parlamentu Europejskiego
i Rady oraz dyrektywe Rady 98/24/WE w odniesie-
niu do wartosci dopuszczalnych dla otowiu i jego
zwiazkow nieorganicznych oraz dla diizocyjania-
néw (Dz. Urz. UE L 2024/869), badania wskazuja,
ze narazenie na oléw to okolo potowy calkowite-
go narazenia zawodowego na dzialanie substancji
reprotoksycznych.

Prowadzone w ostatnich latach badania po-
twierdzaja wplyw olowiu na parametry nasienia
u mezczyzn, w tym produkcje, ruchliwos¢, zy-
wotnos$¢ i morfologie plemnikow, a takze na ilos¢
isklad nasienia. Zgodnie z danymi przedstawionymi
przez Skerfvinga i Bergdahla (2007) oraz w raporcie
RAC ECHA (Aneks 1, 2020), skutki dziatania oto-
wiu na reprodukcje u mezczyzn moga wystepowac
przy stezeniach otowiu we krwi rzedu 30 + 40 pg/
100 ml lub wyzszych. W przypadku kobiet
zwiekszone ryzyko spontanicznych poronien moze
wystepowac juz przy stezeniach olowiu wynosza-
cych okoto 10 pg/100 ml krwi (Ligocka i in. 2025).

W przypadku olowiu i jego zwigzkéw nieorga-
nicznych Parlament Europejski stwierdzil, ze nie
istnieje bezpieczny poziom narazenia pracowni-
koéw. Substancje te zostaly zakwalifikowane jako

nieprogowe substancje reprotoksyczne, ktérym w
dyrektywie przypisano odpowiednia notacje ,nie-
progowa substancja reprotoksyczna” (Dz. Urz. UE
L 2024/869).

Obecnie warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego
stezenia (NDS) otowiu w Polsce wynosi 0,05 mg/m’
(DzU 2018, poz. 1286 ze zm.; DzU 2024, poz. 1017).

Oléw jest jedyna substancja, dla ktérej okre-
slono prawnie dopuszczalne stezenie w materia-
le biologicznym (DSB). Zgodnie z rozporzadze-
niem Ministra Zdrowia z dnia 30 grudnia 2004 r.
w sprawie bezpieczenstwa i higieny pracy zwigzanej
z wystepowaniem w miejscu pracy czynnikéw che-
micznych, dopuszczalne stezenie otowiu we krwi
wynosi obecnie 50 pg Pb/100 ml (DzU 2025, poz. 836).

Warto$¢ DSB dla olowiu bedzie w kolejnych
latach stopniowo obnizana. Zgodnie z dyrektywa
(UE) 2024/869 docelowe DSB dla otowiu wyniesie
15 pg Pb/100 ml krwi od dnia 1 stycznia 2029 r.,
przy zachowaniu okresu przej$ciowego od 9 kwiet-
nia 2026 r. do 31 grudnia 2028 r., w ktérym dopusz-
czalna warto$¢ DSB wynosi¢ bedzie 30 ug Pb/100 ml
krwi (Dz. Urz. UE L 2024.869).

Tlenek wegla [630-08-0]

Tlenek wegla (CO) wystepuje powszechnie jako
produkt spalania zwigzkéw wegla. W srodowisku
naturalnym stanowi skladnik gazéw kopalnianych.
Glowne zrodta tlenku wegla w powietrzu to proce-
sy spalania w silnikach spalinowych, piecach oraz
palenie tytoniu.
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Tlenek wegla jest rowniez skladnikiem gazow
przemystowych, takich jak gaz generatorowy, wod-
ny, $wietlny czy wielkopiecowy. Gazy te wykorzy-
stywane s3 m.in. jako paliwo do kotléw, kuchenek
gazowych, silnikow spalinowych oraz w przemysle
hutniczym. Ponadto tlenek wegla znajduje zasto-
sowanie w syntezach chemicznych, w tym w pro-
dukcji metanolu, etanolu, kwasu octowego oraz
aldehydow.

Do grup szczegélnie narazonych zawodowo
na dzialanie tlenku wegla nalezg pracownicy sta-
cji obstugi samochoddéw, policjanci kierujacy ru-
chem drogowym, pracownicy tuneli oraz strazacy
(ECHA 2025a; Jakubowski 2006). Wedtug danych
Europejskiej Agencji Chemikaliow, w Europie zare-
jestrowanych jest obecnie 21 aktywnych dostawcow
(producentéw) tlenku wegla (ECHA 2025a).

Kobiety w cigzy, ptody i noworodki sg szczegol-
nie wrazliwe na dzialanie tlenku wegla. Mechanizm
toksycznosci tlenku wegla polega na jego wigzaniu
z hemoglobina, prowadzac do powstania karbok-
syhemoglobiny, ktora ogranicza zdolnos$¢ trans-
portu tlenu do tkanek. Tlenek wegla przenika
przez fozysko na zasadzie dyfuzji prostej, a stezenie
karboksyhemoglobiny we krwi ptodu zalezy od jej
stezenia we krwi matki. Warto podkresli¢, ze steze-
nia karboksyhemoglobiny we krwi ptodu sg zwykle
wyzsze o okolo 10 + 15% w poréwnaniu z krwig
matki, co wynika z wiekszego powinowactwa he-
moglobiny ptodowej do tlenku wegla (Jakubowski
2006; Longo 1977).

W Polsce warto$¢ najwyzszego dopuszczalne-
go stezenia (NDS) tlenku wegla wynosi 23 mg/m?
(DzU 2018, poz. 1286 ze zm.; DzU 2024, poz. 1017).

Cyklofosfamid [50-18-0]

Cyklofosfamid jest lekiem o dzialaniu cytostatycz-
nym i immunosupresyjnym stosowanym w terapii
réznych nowotworéw, w tym chloniakoéw, szpicza-
ka mnogiego, raka jajnika oraz raka piersi. Ponadto
znajduje zastosowanie w leczeniu chordéb autoim-
munologicznych oraz w procedurach przeszczepo-
wych w celu ograniczenia reakcji odpornosciowej
organizmu.

Gléwnym zagrozeniem dla personelu medycz-
nego podczas przygotowywania i podawania cy-
klofosfamidu jest kontakt ze skorg oraz wdychanie
pylu. Narazenie zawodowe moze mie¢ réwniez
miejsce podczas wytwarzania, konfekcjonowania
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i pakowania leku (Gromiec 2015). W celu mi-
nimalizacji ryzyka zwigzanego z pracg z cyklo-
fosfamidem oraz innymi cytostatykami wpro-
wadzono okreslone procedury postgpowania
(Kupczewska-Dobecka i in. 2018). Szczegolowe
wytyczne dotyczace pracy z cytostatykami zosta-
ty okres§lone w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia
z dnia 19 czerwca 1996 r. w sprawie bezpieczenstwa
i higieny pracy przy przygotowywaniu, podawaniu
i przechowywaniu lekéw cytostatycznych w zakta-
dach opieki zdrowotnej (DzU 1996, Nr 80, poz. 376).

Cyklofosfamid nie ma zharmonizowanej klasy-
fikacji w rozporzadzeniach UE. Jednak wg danych
Europejskiej Agencji Chemikaliow (ECHA 2025b)
wiegkszo$¢ dostawcow klasyfikuje te substancje jako
Repr. 1A, H360: ,Moze dziala¢ szkodliwie na ptod-
no$¢ lub na dziecko w fonie matki”.

Podobnie jak inne leki stosowane w chemiote-
rapii, cyklofosfamid moze indukowaé zaburzenia
cyklu miesigczkowego u kobiet (Ataya, Moghissi
1989; Gromiec 2015). U mezczyzn natomiast moze
prowadzi¢ do zmniejszenia liczby plemnikéw
(Gromiec 2015; Sieniawski i in. 2008). W niektérych
przypadkach obnizenie ptodnosci jest odwracalne,
jednak powro6t do prawidlowych parametréw na-
sienia moze wymaga¢ dluzszego czasu (Gromiec
2015; Watson i in. 1985).

Cyklofosfamid ma ustalong warto$¢ najwyz-
szego dopuszczalnego stezenia (NDS) wynoszaca
0,01 mg/m’, z oznaczeniem ,skora’, co wskazuje,
ze wchlanianie przez skore moze by¢ rownie istotne
jak droga oddechowa (DzU 2018, poz. 1286 ze zm.;
DzU 2024, poz. 1017).

PODSUMOWANIE

Substancje reprotoksyczne stanowia istotne zagro-
zenie dla zdrowia pracownikéw oraz dla zdrowia
spoleczenstwa. Z punktu widzenia ochrony zdro-
wia publicznego kluczowe jest zapewnienie bez-
piecznych warunkéw pracy oraz ograniczenie na-
razenia zawodowego na te substancje do mozliwie
najnizszego poziomu.

Wdrozenie do polskiego ustawodawstwa prze-
pisow dyrektywy (UE) 2022/431 spowodowalo
istotne zmiany zaréwno w Kodeksie pracy, jak
i w rozporzadzeniach wykonawczych. Nowe regu-
lacje wprowadzajg zwiekszong kontrole nad sub-
stancjami reprotoksycznymi - obecnie podlegaja
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one tym samym przepisom co substancje i miesza-
niny o dzialaniu rakotworczym lub mutagennym.
Zwigkszenie czestotliwosci pomiardw stezen
tych substancji na stanowiskach pracy, prowadze-
nie rejestrow pracownikow, obowigzek stosowania
technologii ograniczajacych narazenie oraz orga-
nizacja szkolen z zakresu bezpieczenstwa pracy
stanowig jedynie czes¢ obowigzkow pracodawcow
wynikajgcych z oméwionych zmian prawnych.
Przekazywanie danych dotyczacych narazeniana
substancje reprotoksyczne do Centralnego Rejestru
Danych o Narazeniu na Substancje Chemiczne, ich
Mieszaniny, Czynniki lub Procesy Technologiczne
o Dzialaniu Rakotworczym, Mutagennym lub
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NDS 0,0001 mg/m?

NDSCh nie ustalono

NDSP nie ustalono

DSB nie ustalono

Carc. 1A substancja rakotwoércza kategorii 1A

Skéra wchfanianie substancji przez skére moze by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu drogg oddechowa
Data zatwierdzenia przez Zespdt Ekspertow: 25-27.09.2024 .

Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 20.10.2025r.

Streszczenie

Benzydyna to organiczny zwigzek chemiczny z grupy diamin aromatycznych. W przesztosci byta stosowana do produkeji
barwnikéw azowych, a obecnie znajduje zastosowanie w analizie chemicznej. Benzydyna to substancja bardzo toksyczna
dla ludzi. Badania epidemiologiczne wykazaly, ze zawodowe narazenie na benzydyne zwieksza ryzyko wystapienia raka
pecherza moczowego. Niezaleznie od drogi narazenia w badaniach na zwierzetach stwierdzono rézne typy nowotwo-
réw (gldéwnie watroby i gruczolu Zymbala u gryzoni, a takze gruczotu sutkowego u samic szczuréw). Benzydyna zostala
sklasyfikowana w Unii Europejskiej jako substancja rakotwdrcza i jej stosowanie jest $cile regulowane. Agencja IARC
(2012) zaliczyla benzydyne oraz barwniki metabolizowane do benzydyny do grupy 1 - substancji rakotwoérczych dla ludzi.

! Warto$¢ NDS benzydyny i jej soli (octan benzydyny [36341-27-2], siarczan benzydyny [21136-70-9], chlorowodorek benzydyny [14414-68-7], di-
chlorowodorek benzydyny [531-85-1]) - frakcja wdychalna, zostala w dniu 20.10.2025 r. przyjeta na posiedzeniu Miedzyresortowej Komisji ds. Naj-
wyzszych Dopuszczalnych Stezeri i Natezert Czynnikéw Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy i nastepnie zostata przedlozona ministrowi
wiasciwemu ds. pracy (wniosek nr 128) w celu jej wprowadzenia do rozporzadzenia w zalaczniku nr 1 w czesci A wykazu najwyzszych dopuszczalnych
stezen i natezen czynnikéw szkodliwych w srodowisku pracy.

* Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,,Rzagdowy Program Poprawy Bezpieczefistwa i Warunkéw Pracy”, finan-
sowanego w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze $rodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IILPN.04 pt.: ,Opracowa-
nie dokumentacji dopuszczalnych pozioméw narazenia zawodowego dla 30 czynnikéw chemicznych szkodliwych dla zdrowia, w tym rakotworczych”
Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy.
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W Stanach Zjednoczonych podobna opinie wyrazity: Narodowy Program Toksykologiczny (2021), Agencja Ochrony Sro-
dowiska (2016), Administracja ds. Bezpieczenstwa i Higieny Pracy (1974), Narodowy Instytut Bezpieczenstwa i Higieny
Pracy (2018). Narazenie na benzydyne powinno by¢ ograniczone do poziomu mozliwie najnizszego. W Polsce dotychczas
obowigzywaly wartoéci najwyzszych dopuszczalnych stezen dla benzydyny wynoszace: NDS - 0 mg/m’ oraz NDSCh -
0 mg/m’ (DzU 2018 poz. 1286 ze zm.). Przy przyjetym poziomie akceptowalnego ryzyka (10~ + 10) proponuje si¢ przyje-
cie warto$ci NDS dla benzydyny na poziomie 0,0001 mg/m’. Brak jest podstaw do ustalenia wartosci stezenia chwilowego
(NDSCh) oraz dopuszczalnego stezenia w materiale biologicznym (DSB). Substancja powinna zosta¢ opatrzona notacja
»skora” (wchlanianie przez skore moze tak samo istotne, jak przy narazeniu droga oddechows). Substancja powinna zosta¢
opatrzona notacja ,Carc. 14", co oznacza substancje rakotworcza kategorii 1A (substancja o udowodnionym lub potencjal-
nym dziataniu rakotwdrczym dla ludzi — na podstawie badan epidemiologicznych).

Stowa kluczowe: benzydyna, barwniki azowe, czynnik rakotworczy, narazenie zawodowe, najwyzsze dopuszczalne steze-
nie, srodowisko pracy.

Abstract

Benzidine is an organic chemical compound belonging to the group of aromatic diamines. Historically, it was widely used in
the manufacture of azo dyes; currently, its use is limited primarily to chemical analysis. Benzidine is highly toxic to humans.
Epidemiological studies have demonstrated that occupational exposure to benzidine significantly increases the risk of uri-
nary bladder cancer. Animal studies have shown that benzidine induces various types of tumours regardless of the route of
exposure. The most frequently observed neoplasms include liver tumours and tumours of the Zymbal’s gland in rodents, as
well as mammary gland tumours in female rats. Benzidine has been classified in the European Union as a carcinogenic sub-
stance, and its use is strictly regulated. The International Agency for Research on Cancer (IARC 2012) classified benzidine
and dyes metabolised to benzidine as Group 1 carcinogens. Similar assessments have been reported by the National Toxi-
cology Program (N'TP 2021), the United States Environmental Protection Agency (US EPA, 2016), the Occupational Safety
and Health Administration (OSHA 1974), and the National Institute for Occupational Safety and Health (NIOSH 2018).
Exposure to benzidine should therefore be limited to the lowest reasonably achievable level. In Poland, the occupational
exposure limits previously in force for benzidine were 0 mg/m? for the time-weighted average exposure limit (NDS) and
0 mg/m? for the short-term exposure limit (NDSCh) (Journal of Laws 2024, item 1017).Assuming an acceptable risk level of
10°°-10", it is proposed to establish an occupational exposure limit (OEL) for benzidine of 0.0001 mg/m?. There is currently
no basis for establishing either a short-term exposure limit (STEL) or a biological limit value (BLV). The substance should
be assigned the notation “skin’, indicating that dermal absorption may contribute significantly to total exposure, similarly to
inhalation exposure. Benzidine should also be classified as “Carc. 14, indicating a Category 1A carcinogen, i.e. a substance
known or presumed to have carcinogenic potential for humans based on epidemiological evidence.

Keywords: benzidine, azo dyes, carcinogen, occupational exposure, occupational exposure limit, occupational environ-
ment.
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CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCII,
ZASTOSOWANIE, NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substangji

Benzydyna to organiczny zwigzek chemiczny
z grupy diamin aromatycznych. Jest zbudowana
z dwoch pierscieni benzenowych zwigzanych ze
sobg kowalencyjnie, podstawionych grupami ami-
nowymi w pozycji 4,4" (dwoch reszt aniliny pota-
czonych w pozycji para), (ECHA 2024; GESTIS
2024; PubChem 2024).

Benzydyna wystepuje w postaci krystalicznego
proszku o kolorze bialym, szarozéttym lub blado-
czerwonym (lekko bezowym), ktéry pod wplywem

powietrza i $wiatla ciemnieje. W wyniku ogrze-
wania powyzej temperatury 100°C rozklada si¢
z wydzieleniem silnie toksycznych par i gazéw. Pyt
zawieszony w powietrzu tworzy mieszaniny wybu-
chowe (gdy jest bardzo rozdrobniony, gdy wystepu-
je w powietrzu w wystarczajacej ilosci lub gdy jest
obecne zrodto zaptonu: ptomien, iskra, wyladowa-
nie elektrostatyczne), (GESTIS 2024).

Reakgje chemiczne benzydyny sa typowe dla aro-
matycznych amin pierwszorzedowych; z kwasem azo-
tawym daje sdl bisdiazoniowa, ktdra mozna sprzegac
z aromatycznymi zwiazkami aminowymi lub hydrok-
sylowymi w celu wytworzenia barwnikéw azowych.

Dziala toksycznie po spozyciu, wdychaniu
i wchlanianiu przez skore.
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Benzydyna i jej sole - frakcja wdychalna

Ogoblna charakterystyka benzydyny (ECHA
2024; PubChem 2024):

- nazwa chemicznawg CAS benzydyna

- nazwa chemiczna

wg IUPAC 4-(4-aminofenylo)-
anilina
—  WzOr sumaryczny HN-CH-CHNH,
lub C,H,N,

- wzdr strukturalny

HEN NHQ

- masa czgsteczkowa 184,24 g/mol
- numer CAS 92-87-5
- numer w rejestrze WE  202-199-1
- numer w rejestrze

RTECS DC 9625000
- numer indeksowy 612-042-00-2
- synonimy: 1,1"-bifenylo-

-4,4'-diamina;
bifenylo-4,4'-
-diamina;
bifenyl-4,4'-
-ylenodiamina;
4,4’-bianilina;
4,4'-diaminobifenyl;
4,4'-benzydyna.

Charakterystyke wybranych pochodnych ben-
zydyny przedstawiono w tabeli 1.

Benzydyne oraz sole benzydyny umieszczono
w wykazie zharmonizowanej klasyfikacji i oznako-
wania substancji stwarzajacych zagrozenie zamiesz-
czonym w tabeli 3 zafgcznika VI do rozporzadzenia
Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008
z dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie klasyfikacji,
oznakowania i pakowania substancji i mieszanin,
zmieniajacego i uchylajacego dyrektywy 67/548/

EWG i 1999/45/WE oraz zmieniajgcego rozpo-
rzgdzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz. Urz. UE L 353
z 31.12.2008). Klasyfikacje i oznakowanie benzydy-
ny przedstawiono w tabeli 2 i na rycinie 1.

Zgodnie ze zharmonizowang klasyfikacja

i oznakowaniem (CLP) zatwierdzonymi przez
Uni¢ Europejska benzydyna i jej sole zostaly
sklasyfikowane:

- jako substancja rakotworcza kategorii 1A,
z przypisanym zwrotem H350: ,,Moze powo-
dowac raka”

- do kategorii 4 toksycznosci ostrej, z przypi-
sanym zwrotem H302: ,Dziata szkodliwie po
potknieciu”

- do kategorii 1 toksycznosci ostrej dla sro-
dowiska wodnego, z przypisanym zwrotem
H400: ,,Dziata bardzo toksycznie na organi-
zmy wodne”

- do kategorii 1 toksycznos$ci przewleklej dla
srodowiska wodnego, z przypisanym zwro-
tem H410: ,Dziala bardzo toksycznie na
organizmy wodne, powodujac dlugotrwale
skutki”

Wiasciwosci fizyczne i chemiczne

Whadciwoéci  fizyczne i chemiczne benzydyny
(ChemPyt 2024; GESTIS 2024; NIOSH 2019; Pub-
Chem 2024):
- wyglad krystaliczny proszek,
biaty do bladoczerwonego,
ciemnieje pod wplywem
powietrza i $wiatla
reaguje gwaltownie
z silnymi utleniaczami,
zwlaszcza kwasem
azotowym
aromatyczny

- reaktywno$¢

- zapach

Tabela 1. Charakterystyka soli benzydyny (ECHA 2024; PubChem 2024)
Table 1. Characterization of benzidine salts (ECHA 2024; PubChem 2024)

Nazwa chemiczna wg CAS octan benzydyny siarczan benzydyny chlorowodorek benzydyny | dichlorowodorek benzydyny
Wz6r sumaryczny CHeN,0, C,HuN,0,S C,H;CIN, C,H,N, 2CIH
Wz6r strukturalny ’

Masa czasteczkowa, g/mol

244,29

282,32

220,70

257,16

Numer CAS

36341-27-2

21136-70-9

14414-68-7

531-85-1

Numer indeksowy
(sole benzydyny)

612-070-00-5
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Tabela 2. Zharmonizowana klasyfikacja oraz oznakowanie benzydyny i jej soli wg zatgcznika VI rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego

i Rady (WE) nr1272/2008

Table 2. Harmonized classification and labeling of benzidine and its salts according to Annex VI of Regulation (EC) No 1272/2008 of the
European Parliament and of the Council

Klasyfikacja Oznakowanie
. Miedzynarodowa terminologia 6
Numer indeksowy e el 8 klasa zagrozenia kod}{ ZWrotow . piktogram, kody haset
chemiczna . p wskazujacych rodzaj
i kody kategorii . ostrzegawczych
zagrozenia
612-042-00-2 benzydyna AcuteTox. 4 * H302 GHS08
1,1-bifenylo-4,4’-diamina Carc. 1A H350 GHS07
4,4'-diaminobifenyl Aquatic Acute 1 H400 GHS09
Aquatic Chronic 1 H410 Dgr
Objasnienia:

* minimum klasyfikacji.

Acute Tox. 4 — toksyczno3¢ ostra, kategoria 4.
Aquatic Acute 1- stwarzajace zagrozenie dla Srodowiska wodnego — zagrozenie ostre, kategoria 1.
Aquatic Chronic 1- stwarzajace zagrozenie dla srodowiska wodnego — zagrozenie przewlekfe, kategoria 1.
Carc. 1A - rakotwdrczos¢, kategoria 1A.

Dgr — hasto ostrzegawcze: ,Niebezpieczefstwo”.
GHS07 - dziatanie drazniace na skére/oczy.

GHS08 - rakotworczosé.

GHS09 - zagrozenie dla Srodowiska wodnego.
H302 - dziata szkodliwie po potknieciu.

H350 — moze powodowac raka.

H400 - dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne.
H410 - dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne, powodujac dtugotrwate skutki.

Oznakowanie

GHS08

GHS07 GHS09

Rycina 1. Piktogramy okreslone w rozporzadzeniu WE nr 1272/2008 (czarny symbol na biatym tle z czerwonym obramowaniem): GHS08 -

rakotwoérczos¢, GHSO7 — dziatanie draznigce na skére/oczy, GHS09 — zagrozenie dla Srodowiska wodnego

Figure 1. Pictograms specified in EC Regulation No 1272,/2008 (black symbol on white background with red border): GHS08 - carcinogenicity,
GHSO07 - skin/eye irritation, GHS09 — hazard to the aquatic environment

- temperatura topnienia
- temperatura wrzenia

- gesto$c

- rozpuszczalnos¢

w wodzie

(w temp. 25°C)

20

128°C -
401°C

1,251 g/em’®

(w temp. 20°C)

322 mg/1 (dobrze

rozpuszczalna w goracej -
wodzie, lepsza

rozpuszczalno$é -
maja sole benzydyny:
dichlorowodorek -
benzydyny 1000 + 5000 mg/1

w temp. 23,5°C)

rozpuszczalno$é
w innych
rozpuszczalnikach

prezno$¢ par

gestos¢ par wzgledem
powietrza (powietrze = 1)
wspotczynnik podziatu

n-oktanol/woda
(log Poy)

rozpuszczalna

w etanolu, eterze
dietylowym,
sulfotlenku dimetylu
(DMSO)

0,067 Pa

(w temp. 25°C)

6,36

1,34 + 1,81
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Benzydyna i jej sole - frakcja wdychalna

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie
Otrzymywanie

Benzydyna to syntetyczna substancja chemiczna
niewystepujaca naturalnie w przyrodzie. W $rodo-
wisku moze wystepowac w postaci zasady organicz-
nej lub soli (dichlorowodorku lub siarczanu benzy-
dyny), (ATSDR 2001).

Benzydyna wytwarzana jest w procesie dwu-
etapowym: najpierw nitrobenzen przeksztalca sie
w 1,2-difenylohydrazyne, przy czym zwykle sto-
suje si¢ sproszkowane zelazo jako $rodek reduku-
jacy, a nastepnie hydrazyne traktuje si¢ kwasami
mineralnymi w celu wywolania reakcji przegru-
powania do 4,4'-benzydyny. Podczas procesu two-
rza si¢ rowniez mniejsze ilosci innych izomeréw
(Ansari 2022).

Poniewaz benzydyna jest substancja o potwier-
dzonym dzialaniu rakotworczym, wzbudzajaca
szczegdlnie duze obawy, jej produkcja znacznie
spadla na calym $wiecie. Wiele krajéw zakazato cal-
kowicie produkgji, inne $cisle uregulowaly jej pro-
dukgje, sprzedaz i uzycie wylacznie do okreslonych
celow przemystowych lub badawczych (pod $cisla
kontrolg).

Pierwsze ograniczenie dla benzydyny zostalo
wprowadzone przez Unie Europejska w 1976 r. na
mocy dyrektywy 76/769/EWG (w odniesieniu do
ograniczen stosowania niebezpiecznych substancji
chemicznych). Produkcja benzydyny jest w UE $ci-
$le regulowana przepisami wynikajacym z zalgcznika
XVII rozporzadzenia REACH (WE) nr 1907/2006.
Zgodnie z tym rozporzadzeniem benzydyna i jej
sole nie moga by¢ wprowadzane do obrotu ani sto-
sowane jako substancje czyste lub w mieszaninach
w stezeniach wigkszych niz 0,1% wagowego. Reje-
stracja benzydyny (i jej pochodnych) podlega rygo-
rystycznym warunkom i kontrolom regulacyjnym
i moze by¢ zwigzana z ograniczeniem dotyczacym
jej stosowania w celu ograniczenia potencjalnego
ryzyka dla zdrowia ludzi.

Réwniez polskie prawodawstwo wprowadzito
ograniczenia podobne do obowigzujacych w UE
- zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Rozwoju,
Pracy i Technologii z dnia 22 lipca 2021 r. w sprawie
ograniczen produkcji, obrotu lub stosowania sub-
stancji i mieszanin stwarzajacych zagrozenie oraz
wprowadzania do obrotu lub stosowania wyro-
béw zawierajacych takie substancje lub mieszaniny
(DzU 2021, poz. 1419). W Polsce réwniez obowig-
zuje zatem zakaz produkcji, obrotu lub stosowania
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przy pracy benzydyny i jej soli jako substancji w po-
staci wlasnej lub substancji wchodzacej w sklad in-
nej substancji lub w mieszaninach, w stezeniu row-
nym lub wigkszym niz 0,1% wagowego. Wyjatkiem
jest ich stosowanie do celéw badan naukowych
i rozwojowych lub przeprowadzania analiz che-
micznych, jezeli przed produkcja, obrotem lub
zastosowaniem wymienionych substancji lub mie-
szanin je zawierajacych, pracodawca przedstawi
wlasciwemu panstwowemu powiatowemu inspek-
torowi sanitarnemu nastepujace informacje:
- uzasadnienie produkgji, obrotu lub stosowania,
- ilo§¢ substancji lub mieszaniny zuzywanej
w ciggu roku,
- sposob stosowania,
- liczbe pracownikoéw, ktorzy moga by¢ nara-
zeni na dziatanie substancji lub mieszaniny,
- $rodki bezpieczenstwa i dzialania organi-
zacyjne przewidziane dla ochrony zdrowia
pracownikow.

Zakaz wprowadzono po raz pierwszy na mocy
rozporzadzenia Ministra Gospodarki i Pracy z dnia
5 lipca 2004 r. (DzU 2004, Nr 168, poz. 1762).

Zastosowanie

Benzydyne (i jej pochodne) stosowano od ponad
stulecia jako pdtprodukt do produkcji barwnikéw
azowych, barwnikow siarkowych, soli szybkobarw-
nych, naftoli i innych zwigzkéw barwigcych (IARC
1982). Barwniki azowe stanowig najwigksza i naj-
bardziej rozpowszechniong klase¢ barwnikéw, maja
pelng palete barw, cho¢ najczesciej spotykane sa
kolory jaskrawe i wyraziste, takie jak oranz czy z6t-
cien. Barwniki pochodzace od benzydyny naleza
w duzej mierze do klasy barwnikéw bezposrednich
i majg te przewage nad innymi klasami barwni-
kow azowych, ze mozna je naklada¢ bezposrednio
na tkaniny lub inne podtoza bez obrdébki wstepnej
lub koniecznosci pdzniejszego utrwalania. Ogoétem
ponad 200 réznych barwnikéw na bazie benzy-
dyny zostalo wyprodukowanych i znalazto zasto-
sowanie w przemysle farbiarsko-wiékienniczym
oraz w produkgji farb i lakieréw. Barwniki azowe
uzyskiwane na bazie benzydyny stosowano do bar-
wienia skor, tekstyliow (welny, bawelny) i wyrobéw
papierniczych, ale byly réwniez wykorzystywane
przez przemyst kosmetyczny, rzemieslnikow i ogot
spoteczenstwa.

W przeszlo$ci benzydyne stosowano tez
jako skiadnik przy produkcji gumy i tworzyw
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sztucznych, a takze w laboratoriach klinicznych
i kryminalistycznych do wykrywania krwi (en-
zymatyczne utlenianie benzydyny do pochodnej
o wyraznie niebieskim zabarwieniu), do wykry-
wania nadtlenku wodoru w mleku, do iloéciowe-
go oznaczania nikotyny i wykrywania cyjanku.
Z wigkszosci tych zastosowan wycofano si¢ ze wzgle-
du na obawy dotyczace rakotwdrczosci benzydyny.
Uzycie benzydyny zostalo w duzej mierze zasta-
pione metodami wykorzystujacymi fenoloftaleine/
nadtlenek wodoru i luminol. Niektore barwniki za-
wierajace benzydyne jako zanieczyszczenie nadal sg
uzywane jako barwniki w mikroskopii i podobnych
zastosowaniach laboratoryjnych (NTP 2021).

Ze wzgledu na charakterystyczne wlasciwo-
$ci chemiczne, fizyczne i aktywno$¢ biologiczna,
barwniki azowe znajdowaly szerokie zastosowanie
w przemysle farmaceutycznym, kosmetycznym,
spozywczym oraz w chemii analitycznej. Wykazuja
one réwniez roznorodne wlasciwosci biologiczne.
Medyczne znaczenie tych zwigzkow jest powszech-
nie znane dzigki ich aktywnosci antybakteryjnej,
przeciwgrzybicznej czy skierowanej przeciw wiru-
sowi HIV (Weglarz-Tomczak, Gérecki 2012).

Narazenie zawodowe

Obecnie

Narazenie na benzydyne moze mie¢ miejsce po-
przez wdychanie jej aerozoli lub wchtanianie przez
skore lub z przewodu pokarmowego (ICSCs 2024;
NIOSH 2019). Parowanie substancji w temperatu-
rze 20°C jest nieznaczne (prezno$¢ pary w temp.
20°C wynosi 7,5-10° mm Hg), jednak szkodliwe
jest narazenie na pyly, np. podczas rozdrabniania
substancji lub gdy substancja wystepuje w postaci
rozdrobnionego proszku (ATSDR 2001).

Obecnie narazenie zawodowe na benzydyne
jest mocno ograniczone i moze dotyczy¢ przede
wszystkim okreslonych stanowisk pracy w wybra-
nych branzach, gdzie zwigzek ten zostal dopusz-
czony do stosowania pod $cisla kontrolg zaréwno
regulacyjng, jak i higieniczng. Dziedziny zawodowe
i pozazawodowe, w ktérych moze wystapi¢ naraze-
nie na benzydyne, obejmuja:

- produkcje barwnikéw i pigmentéw - po-
mimo ze sama benzydyna ze wzgledu na
jej wlasciwosci rakotworcze jest juz rzadko
stosowana w produkcji barwnikoéw, to nadal
mozna stosowa¢ pewne jej pochodne lub bli-
sko spokrewnione zwigzki,
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- produkcje substancji chemicznych stoso-
wanych w przemysle gumowym (aminy
aromatyczne),

- badania chemiczne - w laboratoriach lub
podmiotach prowadzacych dzialalnos¢ ba-
dawczg z wykorzystaniem benzydyny lub jej
pochodnych,

- opieke zdrowotng - ograniczone narazenie
moze wystgpi¢ w warunkach medycznych
lub laboratoryjnych, jesli benzydyne stosuje
sie w niektorych testach diagnostycznych lub
badaniach naukowych,

- zanieczyszczenie $rodowiska - na obsza-
rach, gdzie w przesztosci produkowano lub
stosowano benzydyne lub jej pochodne za-
nieczyszczenie $rodowiska moze w dalszym
ciagu stwarzac ryzyko narazenia przez glebe,
wode lub powietrze.

Ponadto dwa inne procesy przemystowe (pro-
dukcja auraminy i produkcja fuksyny) stanowia
zrodlo narazenia na dzialanie amin aromatycznych.

Barwniki pochodne benzydyny moga by¢ row-
niez metabolizowane do benzydyny lub jej odpo-
wiednich pochodnych, co moze skutkowa¢ dodat-
kowa ekspozycja na ten zwigzek.

Nalezy podkresli¢, ze w wigkszosci krajow pro-
dukcja, sprzedaz i stosowanie benzydyny podlegaja
Scistej kontroli ze wzgledu na wtasciwosci rako-
tworcze tej substancji. W zwiazku z tym narazenie
na benzydyneg jest obecnie sporadyczne, a w dodat-
ku znacznie mniejsze w pordwnaniu z poziomami
narazenia w przesztosci i zazwyczaj podejmuje si¢
dziatania majace na celu zminimalizowanie uzyt-
kowania benzydyny i stosowanie substancji al-
ternatywnych. Obecnie narazenie zawodowe na
benzydyne moze wystapi¢ gléwnie podczas labora-
toryjnego kontaktu z ta substancja podczas analizy
chemiczne;j.

Na obszarze Unii Europejskiej na mocy roz-
porzadzenia Komisji Europejskiej 1907/2006 (Dz.
Urz. UE L 136 z 30.12.2006 r.) zakazano stosowa-
nia 22 amin aromatycznych, ktére uwalniaja sie¢ do
$rodowiska z barwnikoéw czesto wykorzystywanych
w procesie barwienia materialéw widkienniczych
i skory. Pracownicy, ktorzy byli narazeni na od-
dzialywanie amin aromatycznych w przesztodci,
w dalszym ciggu moga by¢ narazeni na podwyzszo-
ne ryzyko zachorowania na raka.
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Szacunkowe dane dotyczace liczby pracowni-
koéw potencjalnie narazonych na dziatanie benzydy-
ny w Europie zostaly opublikowane w bazie danych
CAREX (CARcinogen EXposure) dostarczajacej
wybrane informacje na temat liczby narazonych
pracownikéw wg kraju, czynnika rakotwdrczego
i branzy (Kauppinen i in. 2000). Na podstawie da-
nych zebranych w latach 1990-1993 w ramach bazy
CAREX szacuje si¢, ze w UE na dziatanie benzydy-
ny byto narazonych 6900 pracownikow. W tabeli 3
przedstawiono informacje o narazeniu na benzydy-
ne wg zatrudnienia pracownikéw w roznych gate-
ziach przemystu w UE.

Zgodnie z danymi dotyczacymi ekspozycji
pracownikéw na wybrane substancje chemicz-
ne w latach 2022-2023 (udostepnionymi przez

Gléwny Inspektorat Sanitarny) nie odnotowano
w Polsce pracownikéw zatrudnionych w warun-
kach narazenia powyzej 0,1 wartosci najwyzszego
dopuszczalnego stezenia (NDS), (poniewaz war-
tos¢ NDS wynosi 0).

Dane o liczbie narazonych na benzydyne
z Centralnego rejestru danych o narazeniu na
substancje chemiczne, ich mieszaniny, czynniki
lub procesy technologiczne o dziataniu rakotwor-
czym, mutagennym lub reprotoksycznym (CRCR),
(2024), przedstawione w tabeli 4, wskazuja, ze
w Polsce liczba oséb narazonych na benzydyne
w latach 2005-2022 utrzymywata sie na zblizonym
poziomie i w 2022 r. wyniosta 657.

Z danych Centralnego Rejestru Choréb Za-
wodowych (2024) wynika, ze w 2013 r. byto 17

Tabela 3. Szacunkowa liczba pracownikdw narazonych na benzydyne w Unii Europejskiej na podstawie danych z bazy CAREX (z lat 1990-

1993) wg branzy i gatezi przemystu

Table 3. Estimated number of workers exposed to benzidine in the European Union based on data from the CAREX database (from 1990-

1993) by industry and branch

Branza zawodowa Liczba narazonych
Przemyst tekstylny 160
Nauka, edukacja 3700
Badania i dziatalno3¢ instytutéw naukowych 1900
Ustugi medyczne, stomatologiczne, inne ustugi zdrowotne i weterynaryjne 1300
Razem 6900

Tabela 4. Liczba 0s6b narazonych na benzydyne w latach 2005-2022 wg Centralnego rejestru danych o narazeniu na substancje chemiczne,
ich mieszaniny, czynniki lub procesy technologiczne o dziataniu rakotwérczym, mutagennym lub reprotoksycznym (CRCR 2024), (numer

indeksowy: 612-042-00-2)

Table 4. Number of workers exposed to benzidine in 2005-2022 according to the Central register of data on exposure to carcinogenic,
mutagenic or reprotoxic chemical substances, their mixtures, agents or technological processes (CRCR 2024) (index number: 612-042-00-2)

. . , Liczba Liczba narazonych kobiet
Rok .Llcz,b e HEATEET) narazonych taczna liczba narazonych
wojewddztw pracy mezczyzn razem <45 lat
2005 13 36 221 524 bd. 745
2006 12 44 247 588 bd. 835
2007 12 45 118 459 bd. 577
2008 12 39 188 601 bd. 789
2009 9 35 213 578 bd. 791
2010 1 32 252 609 bd. 861
2011 10 30 104 392 bd. 496
2012 12 31 127 480 228 607
2013 13 33 138 39 219 534
2014 12 28 134 454 264 588
2015 12 26 101 322 188 423
2016 13 30 17 403 255 520
2017 12 27 105 316 200 41
2018 12 30 102 a1 255 513
2019 12 28 125 428 246 553
2020 12 29 18 406 240 524
2021 12 27 145 491 307 636
2022 12 27 156 501 313 657
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przypadkéw nowotworu pecherza moczowego, dla
ktorego jako czynnik wywolujacy podano zwigzki
chemiczne nalezgce do kategorii I - benzydyna,
aminobifenyl, arsen, 2-naftyloamina. W 2014 r.
stwierdzono 17 kolejnych przypadkéw nowotwo-
réw pecherza moczowego, dla ktérych jako czynnik
podano barwniki azowe o dziataniu rakotworczym
dla cztowieka - benzydyne.

Dane historyczne

W moskiewskiej fabryce barwnikéw anilinowych
produkowano benzydyne w latach 1930-1988. Po
szeScioletniej przerwie (w latach 1941-1947) za-
ktad poddano modernizacji (Bulbulyan i in. 1995).
Probki powietrza z terenu fabryki pobierano w la-
tach 1930-1971. Stezenia benzydyny w powietrzu
dochodzily do 6 mg/m’. Stwierdzono, ze poziomy
te zmniejszyly sie po modernizacji zakladuiw 1971 r.
miescily sie ponizej granicy wykrywalnosci.

W zakladach chemicznych w USA produkcja
benzydyny trwala od 1929 r. (Zavon i in. 1973). Po
stwierdzeniu krwiomoczu u jednego z pracowni-
kow w 1958 r. zbadano st¢zenie benzydyny w po-
wietrzu (w roznych lokalizacjach). Pomiary wyka-
zaly, Ze najwyzsze stezenie wystepowalo przy prasie
do usuwania wegla aktywnego podczas czyszczenia
recznego, a takze podczas przesypywania suchej
benzydyny do beczek (stezenia w powietrzu docho-
dzily do 17,6 mg/m?).

W innym amerykanskim zakladzie chemicz-
nym w stanie Connecticut benzydyne produkowa-
no od potowy lat 40. XX wieku do potowy 1965 r.,
a dichlorobenzydyne do 1989 r. (Ouellet-Hellstrom,
Rench 1996). Ze wzgledu na ryzyko wystapienia
raka pecherza moczowego w 1949 r. wprowadzono
program stalego monitoringu biologicznego, ktory
trwal do 1965 r. Stezenia w powietrzu zmierzone
w latach 1948 i 1949 dochodzily do 0,087 mg/m?
(Meigs iin. 1951; 1954).

W polskim zaktadzie produkujacym benzy-
dyne¢ poréwnano narazenie na zwigzek w starych
warunkach produkcyjnych oraz po zautomatyzo-
waniu procesu produkcyjnego. Pomiary wykony-
wano w dwdch etapach: podczas rozruchu nowego
oddziatu oraz normalnej pracy w nowym oddziale
(Krajewska i in. 1980). W poczatkowych warun-
kach stezenia benzydyny utrzymywaly si¢ od war-
tosci ponizej oznaczalnosci metody (wynoszacej
0,0027 mg/m®) do 0,031 mg/m® ($rednia geome-
tryczna stezen benzydyny wyniosta 0,0085 mg/m?).
Na podstawie wyznaczonych graficznie $rednich
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geometrycznych podano, ze wartosci stezen ben-
zydyny w zautomatyzowanym procesie produk-
cyjnym wynosity: 0,017 mg/m’ podczas rozruchu
i 0,0008 mg/m*w normalnych warunkach pracy
nowego oddziatu. Po zautomatyzowaniu procesu
produkcyjnego stezenia benzydyny w powietrzu
byly dziesieciokrotnie nizsze (w poréwnaniu ze
starymi warunkami produkgji). Przyblizona dzien-
na dawka wchlanianej wszystkimi drogami ben-
zydyny, obliczona na podstawie stezen benzydyny
w moczu, wynosita 0,065 mg i byta trzykrotnie niz-
sza od dawki stwierdzanej w warunkach starszej
technologii produkcyjnej przez Bolanowskg i in.
(1972). Wchlanianie benzydyny w ukladzie odde-
chowym wynosito okoto 10%, pozostata czes¢ daw-
ki prawdopodobnie zostala wchlonieta przez sko-
re. Potwierdzaja to wysokie stezenia benzydyny na
skorze (nadbrzusze — do 300 pg/dm?, dlonie - do
680 pg/dm?) i przedmiotach (do 400 pg/dm?) w wa-
runkach normalnej produkcji w zautomatyzowanej
technologii.

Narazenie populacji ogélnej

Nie ma informacji na temat wystgpowania natural-
nego benzydyny i jej pochodnych. Poniewaz ben-
zydyna moze by¢ stosowana wylacznie pod rygory-
styczna kontrolg, oczekuje sig, ze jej bezposrednie
uwalnianie do $rodowiska bedzie niewielkie. Popu-
lacja ogélna moze by¢ narazona na benzydyne pod-
czas kontaktu z towarami zawierajacymi benzydyne
lub barwniki na jej bazie, takimi jak np. ubrania czy
wyroby skorzane (Ahlstrém i in. 2005).

Osoby z populacji ogoélnej moga by¢ réwniez
narazone na benzydyne, jezeli mieszkaja w pobli-
zu dawnych zakladéw wytwarzajacych zwigzek lub
skladowisk, gdzie usuwano zaréwno benzydyne,
jak i barwniki na jej bazie. Benzydyne i barwniki
pochodne benzydyny wykrywano takze w $ciekach
z zakltadow produkujacych i stosujacych barwni-
ki oraz w wodach gruntowych na terenie zaktadu
i poza terenem zakladu na skladowisku odpaddéw
niebezpiecznych, gdzie byta dawna siedziba duzego
producenta barwnikéw. Mikrobiologiczna degra-
dacja barwnikéw na bazie benzydyny moze spowo-
dowa¢ uwolnienie wolnej benzydyny do srodowi-
ska (ATSDR 2001; IARC 2010).
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DZIAtANIE TOKSYCZNE U LUDZ|

Narazenie jednorazowe i krétkotrwate

W dostepnej literaturze nie znaleziono informacji
na temat skutkéw zatrucia ostrego (krétkotermi-
nowego) benzydyna u ludzi w wyniku narazenia
przez drogi oddechowe. Benzydyne uwaza si¢ za
substancje bardzo toksyczng dla ludzi po spozy-
ciu. Objawy ostrego zatrucia droga pokarmowga
obejmuja sinice, bol glowy, splatanie, nudnosci
i zawroty glowy. Pyl wywoluje zawienie oczu, bol,
zaczerwienienie spojowek z ryzykiem uszkodzenia
rogowki, kaszel. Po kilkugodzinnym narazeniu na
benzydyne w duzych stezeniach prawdopodobnie
moze wystapic¢ bol glowy, dusznos¢, sinoniebieskie
zabarwienie warg, paznokci, skory. Skazenie skory
wywoluje jej zaczerwienienie, podraznienie i wy-
sypke, a w przypadku dluzszego kontaktu objawy
jak w zatruciu inhalacyjnym (m.in. sinoniebie-
skie zabarwienie), (ATSDR 2001; ChemPyl 2024;
EPA 2016).

Podraznienia i uczulenia

Narazenie na benzydyne przez skére moze spo-
wodowa¢ alergiczne reakcje skoérne, wysypki
i podraznienia.

Uczulenie skérne na benzydyne wykryto
u 231 (5%) z 4600 pacjentéw badanych w okre-
sie 5 lat — z tej liczby 208 (89%) zostalo klinicz-
nie zdiagnozowanych jako cierpigcych na za-
wodowe kontaktowe zapalenie skory (Grimalt,
Romaguera 1981).

Febriana i in. (2012) opisali przypadki wysta-
pienia uczulenia u dwodch pracownic i jednego
pracownika garbarni w Indonezji, narazonych na
barwniki na bazie benzydyny. W przypadku jed-
nej z tych kobiet wystapila istotna biezaca eks-
pozycja na barwnik. W pozostatych dwdch przy-
padkach stwierdzono uczulenie na benzydyne
(w testach platkowych), ale bez biezacego nara-
zenia na benzydyne w miejscu pracy. Nie mozna
jednak wykluczy¢ u tych oséb wczesniejszej eks-
pozycji na barwniki azowe. Chociaz badanie to
wskazuje na mozliwo$¢ wystapienia reakcji aler-
gicznych na benzydyne i barwniki pochodne ben-
zydyny w garbarniach, to jednak powyzsze dane
nie s3 wystarczajace, aby wyciaggna¢ wnioski na
temat dziatania uczulajacego.
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Nienowotworowe skutki
narazenia dtugotrwatego

Dostepnych jest bardzo niewiele informacji na te-
mat nienowotworowych skutkéw zdrowotnych,
jakie moze powodowa¢ narazenie na benzydyne.
Z wyjatkiem dziatania rakotwoérczego lub genotok-
sycznego, oméwionych w dalszym rozdziale, nie
wykazano definitywnie, Zze benzydyna powoduje
powazne niekorzystne skutki dzialania ukladowe-
go u ludzi po przewleklym narazeniu inhalacyjnym
lub pokarmowym.

Znaczace narazenie na benzydyne droga pokar-
mowg3 jest mato prawdopodobne. Bardziej prawdo-
podobnym scenariuszem narazenia zawodowego
moze by¢ spozycie barwnikéw na bazie benzydyny.
Wykazano, ze spozycie barwnikéw na bazie benzy-
dyny moze powodowac u zwierzat skutki podobne
do tych powodowanych przez spozycie samej ben-
zydyny - barwniki te moga by¢ metabolizowane
i przeksztalcane w benzydyne (Gregory 1984).

Nie znaleziono informacji dotyczacych wply-
wu narazenia na benzydyne na spadek masy ciala,
a takze dzialania na uklad odpornosciowy i nerwo-
wy oraz rozrodczo$¢ u ludzi (ATSDR 2001).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra
i krotkoterminowa (podostra)

Brakuje danych doswiadczalnych dotyczacych
skérnego i wziewnego narazenia zwierzat na ben-
zydyne. Badania obejmujace ocene toksycznosci
ostrej u szczurdéw i myszy wykazaly, ze benzydyna
ma wysoka toksycznos¢ w przypadku narazenia
droga pokarmowa.

W tabeli 5 podano warto$ci median dawek $mier-
telnych (LD,,) benzydyny dla réznych gatunkow
zwierzat. Wartosci LDy, dla benzydyny po podaniu
droga pokarmowa gryzoniom wynosity 309 mg/kg
mc. dla szczuréw i 214 mg/kg mc. dla myszy. Sza-
cuje sie rowniez, ze najnizsze dawki $miertelne (LD,
— lowest lethal dose) podane dozotadkowo krdlikom
i psom sg rzedu 200 mg/kg (ATSDR 2001).

Zgodnie z wynikami wczes$niejszych badan skut-
ki obserwowane w toksycznos$ci ostrej roznily sie
w zaleznosci od gatunku zwierzecia. U pséw czesto
wystepowaly opdznione wymioty, a takze objawy
zaburzen nerwowych (nieprawidtowe ruchy, stan
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Tabela 5. Dawki smiertelne i toksyczne benzydyny u zwierzat (PubChem 2024)
Table 5. Lethal and toxic doses of benzidine in animals (PubChem 2024)

Gatunek zwierzat Rodzaj testu Dawka Droga podania Pismiennictwo
Szczur LDs, 309 mg/kg pokarmowa DOT 1972; ATSDR 2001
Mysz LDs, 214 mg/kg pokarmowa DOT 1972

Mysz LDs, 110 mg/kg dootrzewnowo De Serres, Ashby 1981

Pies LDy 200 mg/kg pokarmowa ATSDR 2001

Krélik LD, 200 mg/kg pokarmowa ATSDR 2001

pobudzenia, skurcze toniczne, pdzniejsza atonia).
Tworzenie si¢ methemoglobiny wykazano tylko
w odosobnionym przypadku u psa, a takze w eks-
perymencie in vitro. Wnioski dotyczace obrazu
zatrucia ostrego s3 tu trudne do ustalenia. Objawy
neurologiczne mogly by¢ skutkiem niedotlenie-
nia spowodowanego tworzeniem si¢ w organizmie
methemoglobiny we krwi (GESTIS 2024).

Toksycznos¢ podprzewlekta i przewlekta

Badania na zwierzetach wykazaly wptyw dozotad-
kowego narazenia na benzydyne na krew, watrobe,
nerki i osrodkowy uktad nerwowy.

W badaniu dotyczacym toksycznosci przewle-
kiej, trwajacym 33 miesigce, samce i samice myszy
dwoch szczepéw (monohybrydy i hybrydy F1 od
samcow Balb/C i samic C57B1/65), 72 + 120/ptec/
szczep, byly narazone na dzialanie dichlorowo-
dorku benzydyny w wodzie pitnej o stezeniach:
0 ppm (grupa kontrolna), 20 ppm, 30 ppm, 40 ppm,
60 ppm, 80 ppm i 120 ppm (czyli mg/l wody) dla
samic oraz: 0 ppm (kontrola), 30 ppm, 40 ppm,
60 ppm, 80 ppm, 120 ppm i 160 ppm (mg/l wody)
dla samcow. Odnotowano zalezne od dawki
zmniejszenie przyrostu masy ciala i przezywalnosci
przy wszystkich stezeniach; wiekszo$¢ zgonow spo-
wodowaly guzy. Oprdcz raka watrobowokomorko-
wego zidentyfikowano kilka innych skutkow, ktére
wydawaly si¢ zwigzane z podawaniem benzydyny.
Do dziatan niepozadanych zwigzanych z naraze-
niem na benzydyne nalezaty:

- zwigkszona czesto$¢ wystepowania zmian

w komorkach watroby u samic przy dawkach
>3,8 mg/kg/dzien,
- hiperplazja drég zélciowych u samic przy daw-
kach >8,2 mg/kg/dzien i u samcéw przy dawce
30,4 mg/kg/dzien,

- megakariocytoza szpiku kostnego u samic
przy dawkach >11,5 mg/kg/dzien i u samcow
przy dawkach >22,8 mg/kg/dzien,
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u samcow przy dawce 30,4 mg/kg/dzien,

- zanikjajnikéw u samic przy dawkach >15,2 mg/
kg/dzien,

- wakuolizacja mézgu u samic przy dawkach
>3,8 mg/kg/dzien i u samcéw przy dawkach
>5,7 mg/kg/dzien

- hemosyderoza sledziony przy dawce 22,8 mg/

kg/dzien.

Uszkodzenie osrodkowego ukladu nerwowe-
go prowadzace do wakuolizacji istoty bialej obser-
wowano u myszy po dozywotnim narazeniu na
20 ppm dichlorowodorku benzydyny w wodzie pitnej
(Littlefield i in. 1983). Warto$¢ LOAEL z tego bada-
nia dla skutkéw neurologicznych wynosi 2,7 mg/kg
mc./dzien (z przeliczenia calozyciowego narazenia na
benzydyne podawang w stezeniu 20 ppm = 20 mg/l
wody pitnej). Zastosowano wspdlczynniki przelicze-
niowe oszacowane na podstawie danych dotyczacych
masy ciala i spozycia wody, dostarczonych przez ba-
daczy. Przeksztalcong dawke dla zwierzat obliczono,
mnozac dawke eksperymentalng przez stosunek masy
czasteczkowej wolnej zasady (184,23) do masy dichlo-
rowodorku (257,16), (IRIS 2001).

Zaobserwowano rowniez zalezny od dawki
wplyw na czas do wystapienia guza pluc i czas do
zgonu z powodu miesakéw siateczkowokomorko-
wych oraz odnotowano dodatni trend zalezno$ci
dawka-odpowiedz w odniesieniu do gruczolaka
gruczotu Hardera (IRIS 2001; Littlefield i in. 1983).

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA
TOKSYCZNEGO

Dziatanie mutagenne i genotoksyczne

Dziatanie mutagenne
Badanie mutagennos$ci benzydyny i jej analo-
gow prowadzono z zastosowaniem testu Amesa
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z wykorzystaniem szczepow Salmonella Typhimu-
rium TA98 i TA100 bez indukgji i z indukeja en-
zymatyczng (stosujac dodatek frakcji S9 watroby
szczura indukowanego Aroclorem 1254). Stwier-
dzono, ze po aktywacji mikrosomalnej benzydyna
byla mutagenna w stosunku do szczepu TA98. Spo-
$réd badanych analogéw benzydyny dichlorowodo-
rek 3,3'-dichlorobenzydyny i 4,4'-dinitro-2-bifeny-
loamina byty bezposrednio mutagenne dla szczepu
Salmonella Typhimurium TA98, a 4,4'-dinitro-2-bi-
fenyloamina takze dla szczepu TA100. Po indukcji
metabolicznej (w obecnosci frakcji S9) 4-amino-
bifenyl, dichlorowodorek 3,3’-dichlorobenzydyny,
3,3'-dimetoksybenzydyna, 3,3',4,4'-tetraaminobi-
fenyl, o-tolidyna, N,N,N'N'-tetrametylobenzydyna
i 4,4'-dinitro-2-bifenyloamina byly mutagenne
w badaniach wykonanych na szczepach Salmonel-
la Typhimurium TA98. Mutagenami po$rednimi
dla szczepu TA100 byty 4-aminobifenyl, dichloro-
wodorek 3,3'-dichlorobenzydyny, 3,3'-dimetoksy-
benzydyna i 4,4'-dinitro-2-bifenyloamina (Chung
iin. 2000).

W przegladzie (Chung, Cerniglia 1992) po-
dano, ze benzydyna odpowiada za dzialanie mu-
tagenne wielu barwnikéw azowych. W wyniku
narazenia drogg pokarmowg barwniki azowe s3
metabolizowane do amin aromatycznych przez
mikroflore jelitowg lub azoreduktazy watrobowe.
Aminy aromatyczne s3 dalej metabolizowane do
zwigzkow genotoksycznych przez enzymy mikro-
somalne ssakéw. Wiele sposrod tych amin aroma-
tycznych wykazuje dzialanie mutagenne stwier-
dzone w tescie Amesa (na bakteriach Salmonella
spp.). Chungi Cerniglia (1992) dokonali przegladu
struktury chemicznej wielu mutagennych barwni-
kow azowych i stwierdzili, ze barwniki biologicz-
nie aktywne ograniczaja sie gtownie do zwigzkéw
pochodnych p-fenylenodiaminy i benzydyny.
Stwierdzono, ze w przypadku zwigzkéw podob-
nych budowg do benzydyny metylacja, metok-
sylacja, halogenowanie lub podstawienie grupy
acetylowej w miejsce wodoru w grupie aminowej
nie wplywaja na mutagennos¢, a kompleksowanie
jonami miedzi zmniejsza mutagenno$¢. Mutagen-
no$¢ benzydyny lub wigkszosci jej pochodnych
jest rdwniez zmniejszona, gdy zwiazek wystepuje
w postaci chlorowodorku. Wedlug Chung i Cer-
niglia (1992) mutagennos$¢ barwnikéw azowych
mozna zatem przewidzie¢ na podstawie zaleznosci
struktura—aktywnos¢.
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Podobne wyniki zaprezentowano w przegladzie
prac dotyczacych mutagennosci analogéw ben-
zydyny (w tym barwnikéw na bazie benzydyny),
z uwzglednieniem wynikéw testow mutagennosci
wykonanych na bakteriach Salmonella spp. (Chung
i in. 2006). Wiele z tych amin wykazalo dzialanie
mutagenne dla szczepéw S. Typhimurium TA98
i TA100, ale do takiego skutku potrzeba aktywacji
(dodatek frakcji S9). Kilka amin majacych w struk-
turze grupy halogenowe lub nitrowe to mutageny
o dzialaniu bezposrednim. Dodanie kwasu sulfo-
nowego (aktywnego siarczanu) do czasteczki ben-
zydyny zmniejszyto jej mutagenno$¢ (podobnie
jak kompleksowanie jonem metalu). Na mutagen-
no$¢ wplynelo takze podstawienie grupy alkilowej
W pozycji orto- obok grupy aminowej. Natomiast
addycje grup metoksylowych, chlorowych lub me-
tylowych nie zmniejszaja mutagennosci. Najbar-
dziej rakotworcze analogi benzydyny sa mutagenne,
a ich metabolizm do zwigzkéw elektrofilowych
(mutagennych), oddzialujacych z DNA, odgrywa
kluczowg role w ich kancerogenezie.

W innym badaniu oceniano aktywnos¢ muta-
genng szeregu zwigzkéw diazowych pochodnych
benzydyny oraz jej analogdw: o-tolidyny, o-dianizy-
dyny i 3,3'-dichlorobenzydyny, a takze kilku zwigz-
kéw monoazowych. Zastosowano ukiad bedacy
modyfikacja standardowego testu Amesa. W me-
todzie tej wykorzystano mononukleotyd flawinowy
oraz frakcje S9 watroby zaindukowanego chomika,
wraz z etapem wstepnej inkubacji, co utatwiato re-
dukcje grupy azowej i wykrycie powstajacych mu-
tagennych amin aromatycznych. Wszystkie badane
barwniki benzydynowe i o-tolidynowe byly wy-
raznie mutagenne. Zastosowana zmodyfikowana
metoda zostala uznana za odpowiednig do bada-
nia mutagenno$ci barwnikéw azowych i moze by¢
réwniez uzyteczna do monitorowania obecnosci
mutagennych lub potencjalnie rakotworczych za-
nieczyszczen w barwnikach azowych, ktdre nie by-
tyby mutagenne w innych testach (Privaliin. 1984).

Benzydyna (stosowana wstezeniu6-10* M przez
30 min) hamowala synteze DNA w komorkach
HeLa w warunkach in vitro bez aktywacji (Painter
1978) oraz in vivo w komodrkach nerek i watroby
po podaniu dootrzewnowym lub dozolagdkowym
w dawkach 15 + 30% LD,, 14 + 18-dniowym my-
szom (Amlacher, Ziebarth 1979).

Wykazano, ze benzydyna zwigksza liczbe mi-
krojader w preparatach szpiku kostnego (test
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mikrojadrowy) myszy, 24 h po pojedynczym poda-
niu dozotadkowym w dawce wynoszacej okoto 20%
wartosci LDso oznaczonej w czterodniowym tescie
toksycznosci ostrej (Mirkova, Ashby 1988).

Stosujac znakowanie izotopem [**P], poszuki-
wano dowoddw na tworzenie sie adduktéw DNA
w sze$ciu liniach komdrkowych ssakéw: w komor-
kach jajnika chomika chinskiego (CHO), ludzkim
raku szyjki macicy (HeLa S3), chloniaku myszy
L5178Y tk +/- i L5178Y typu dzikiego, ludzkich
limfoblastach TK6 oraz linii fibroblastow ptuc V79
chomika chinskiego, po traktowaniu ich benzydyna
w obecnosci aktywacji (dodatek frakcji S9). Two-
rzenie adduktéw badano réwniez w DNA grasicy
cielecej poddanym in vitro reakcji z N-hydroksy-
-N'-acetylobenzydyng oraz w DNA watroby myszy,
ktéorym podano pojedyncza dootrzewnowy iniek-
cje benzydyny. Addukty z DNA wykryto w préobce
z grasicy cielecej i z watroby myszy, ale nie wykry-
to w zadnej z szesciu linii komoérkowych (Philips
iin. 1990).

Indukcje mutacji zaréwno w locus kinazy ty-
midynowej (tk), jak i locus fosforybozylotransfe-
razy hipoksantynowo-guaninowej (hprt) badano
w ludzkich limfocytach po narazeniu na benzydyne.
Dos$wiadczenie prowadzono zaréwno w obecnosci,
jak i przy braku indukcji enzymatycznej (frakeji
S9). Rezultaty dla benzydyny nie byly powtarzalne,
jednak stwierdzono, ze niektdre pojedyncze punk-
ty mutacji w locus kinazy tymidynowej moga mie¢
istotne znaczenie (O’Brien i in. 1990).

Ujemne (negatywne) wyniki badan mutagen-
nosci benzydyny uzyskano w te$cie wykonanym
na bakteriach Escherichia coli (Fluck i in. 1976)
i w tescie indukgcji profagéw, zaréwno w obecnosci,
jak i przy braku aktywacji metabolicznej (dodatek
frakcji S9 watroby szczura), (Speck iin. 1978).

Chociaz w badaniach Phillipsa i in. (1990) oraz
O’Brien i in. (1990) nie wykazano mutagennosci
benzydyny ani nie stwierdzono jej kowalencyjnego
wigzania z DNA w niektérych komorkach ssakow
in vitro, to jednak wiekszo$¢ dowodow wskazuje,
ze benzydyna jest mutagenna i genotoksyczna. Na
podstawie doniesien (ATSDR 2001; IARC 1982)
mozna wnioskowa¢, ze jest ona mutagenna w ko-
morkach prokariotycznych i eukariotycznych.
Odnotowano wiele zmian w komorkach gryzoni
w testach in vitro, zwiekszong wymiane chromatyd
siostrzanych, nieplanowg synteze DNA i aberracje
chromosomowe w komorkach eukariotycznych
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w testach in vivo i in vitro. Benzydyna powodowata
uszkodzenia DNA w komorkach eukariotycznych
po narazeniu in vitro lub in vivo, a kowalencyjne
wigzanie benzydyny (jej metabolitow) z DNA za-
obserwowano po narazeniu zwierzat doswiadczal-
nych na dzialanie tej substancji in vivo.

Dziatanie genotoksyczne u ludzi

Cytogenetyczne skutki narazenia zawodowego na
benzydyne i barwniki pochodne benzydyny (Direct
Black 38 i Direct Blue 6) badano u pracownikéw za-
ktadu produkcyjnego w Bulgarii, u ktorych stwier-
dzono wysokie ryzyko wystapienia nowotwordéw
po narazeniu zawodowym (Mirkova, Lalchev 1990,
cyt. za ATSDR 2001). Poréwnano 23 robotnikéw
narazonych $rednio przez 15 lat z 30 pracownika-
mi kontrolnymi, ktérzy nie byli narazeni. U na-
razonych pracownikdw w pordwnaniu z grupg
kontrolng zaobserwowano statystycznie istotny,
dziesigciokrotny wzrost liczby limfocytéw obwo-
dowych wykazujacych aberracje chromosomowe.
Najwyzsza czestos¢ nieprawidlowych limfocytéw
byta zwigzana z najwyzszymi stezeniami benzydy-
ny (0,42 + 0,86 mg/m’) lub barwnikéw na bazie
benzydyny w powietrzu (7,8 + 32,3 mg/m?®) oraz
z najwyzszym S$rednim poziomem benzydyny
stwierdzanym w moczu (1,8 + 2,3 ug/l). Rowniez
czestos¢ wystepowania limfocytow poliploidalnych
byta podwyzszona u narazonych pracownikéw
w poréwnaniu z grupa kontrolng. Nie zaobser-
wowano istotnego zwigzku z paleniem. Dane te
dostarczajg wyraznych dowodéw na genotoksycz-
no$¢ benzydyny u ludzi w warunkach narazenia
zawodowego.

Dziatanie embriotoksyczne
i teratogenne, wptyw na rozrodczosc

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono in-
formacji dotyczacych wpltywu benzydyny na roz-
rodczos¢ zaréwno u ludzi, jak i u zwierzat, oraz
dotyczacych dzialania embriotoksycznego i tera-
togennego. Nie znaleziono badan na temat wply-
wu na reprodukcje i rozwdj u ludzi po doustnym
narazeniu na benzydyne. Jedyna informacja doty-
czaca wplywu na rozrodczos$¢ u zwierzat pochodzi
z badania przeprowadzonego na myszach naraza-
nych przez cale zycie, ktore wykazalo 31-procento-
wa czesto$¢ wystepowania atrofii jajnikoéw u zwie-
rzat, ktérym podano benzydyne w wodzie do picia
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w dawce okolo 7,2 mg/kg/dzien (w stezeniu
80 ppm, czyli 80 mg/l wody) w pordéwnaniu
z 11-procentows czesto$cig u myszy kontrolnych
(Littlefield i in. 1983).

Dziatanie rakotworcze

Badania epidemiologiczne wykazaly, ze zawodo-
we narazenie na benzydyne zwigksza ryzyko wy-
stapienia raka pecherza moczowego. Badania na
zwierzgtach wykazaly rozne typy nowotwordéw zlo-
kalizowane w réznych miejscach po narazeniu na
benzydyne droga pokarmowa, poprzez wdychanie
lub wstrzykniecie.

Dziafanie rakotwércze u ludzi

Liczne badania wskazujg, Ze zawodowe narazenie
na benzydyne powoduje wystepowanie nowotwo-
réw, gléwnie pecherza moczowego.

Badania przypadkow

Pierwsze doniesienia o rakotwdrczosci benzydyny
pochodzg z 1927 r. (Oppenheimer 1927). Opisano
wtedy 40 przypadkow guzéw pecherza moczowego
wsrod pracownikow niemieckiego przemystu far-
biarskiego. Sze$¢ przypadkow wystapilo u robotni-
kéw narazonych gléwnie na benzydyne. Sredni czas
zatrudnienia przed rozwojem guza dla wszystkich
pracownikéw ze stwierdzonymi guzami wynidst
17 lat (w zakresie 2 + 41 lat). Sredni okres indukcji
wyniost 18,5 roku (Oppenheimer 1927).

Von Miiller (1933) opisal 19 przypadkéw bro-
dawczaka pecherza moczowego i 36 przypadkéw
raka wsrdd pracownikéw szwajcarskiego prze-
mystu farbiarskiego. Jedenascie z tych nowotwo-
réw wystapito u pracownikéw narazonych przede
wszystkim na benzydyne (Von Miiller 1933).

W 1937 r. przeprowadzono badanie cystosko-
powe u 86 pracownikéw narazonych na benzy-
dyne w dwodch wloskich fabrykach barwnikow.
U 4 pracownikéw stwierdzono raka pecherza
moczowego, a u kolejnych 7 brodawczaka peche-
rza moczowego (DiMaio 1937). W pdzniejszym
czasie Barsotti 1 Vigliani (1949) dokonali ponow-
nej oceny stanu zdrowia robotnikéw tych zakta-
dow. U pracownikéw zajmujacych si¢ produkcja
i stosowaniem benzydyny stwierdzono wodwczas
14 rakow i 7 brodawczakéw pecherza moczowe-
go. Czas trwania zatrudnienia przed pojawieniem
sie guzéw wynosil 5 + 26 lat. W kolejnym donie-
sieniu dotyczacym tego samego zespolu opisano
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47 przypadkéw nowotworu pecherza moczowe-
go (31 rakow, 16 brodawczakéw), ktore wystapily
w latach 1931-1960 w szesciu wloskich fabrykach
barwnikéw wsréd pracownikéw zajmujacych sie
produkcja i wykorzystaniem benzydyny. Ogol-
nej liczby narazonych pracownikéow nie poda-
no. Dwadziescia przypadkéw z zanotowanych 47
wystapito w latach 1931-1948 wsrdd 83 wloskich
pracownikéw zakladéw produkujacych barwniki.
Stezenia benzydyny w powietrzu zmierzone w jed-
nej z fabryk wahaly sie 0 + 2,0 pg/m’® (13 probek,
srednia = 0,3 pg/m?), a stezenia w moczu - 6 +
25 pg/l. Nie podano jednak liczby analizowanych
probek (Vigliani, Barsotti 1961).

Czestos$¢ wystepowania nowotworéw drég mo-
czowych badano w dwoch brytyjskich zaktadach
chemicznych. W latach 1934-1947 wystapilo 99
nowotworéw gornych i dolnych drég moczowych,
z czego 59 zakonczylo si¢ zgonem. Sze$¢ przypad-
kow wystapilo u pracownikéw narazonych wylacz-
nie na dziatanie benzydyny. Poréwnanie zaobser-
wowanej liczby zgonéw w tym zakladzie z liczba
oczekiwang dla catej dorostej populacji mezczyzn
w Anglii i Walii wykazalo ponaddwudziestokrotny
wzrost $miertelnoéci. Sredni wiek w chwili rozpo-
znania nowotworu wynosit 50,5 roku, $redni okres
indukcji wynosit 18,9 roku (Goldblatt 1949).

W literaturze $wiatowej opisano takze 23 przy-
padki brodawczaka i raka pecherza moczowego
u pracownikéw narazonych na benzydyne (8
$miertelnych) w brytyjskiej fabryce barwnikéw
(Scott 1952). Sredni czas trwania narazenia wynosit
15,9 lat (w zakresie 8 + 32 lat). W przypadku robot-
nikéw, ktorzy rozpoczeli prace przed ukonczeniem
30. roku zycia, $redni wiek zgonu wynosit 44 lata,
w przypadku oséb rozpoczynajacych prace w wie-
ku 30 + 40 lat $redni wiek zgonu wynosil 54 lata,
aw przypadku 0séb podejmujacych prace po ukon-
czeniu 40. roku Zycia — 66 lat. Potwierdzono tez
66 przypadkow guzéw pecherza moczowego, kto-
rych nie zgloszono wcze$niej u pracownikéw fabry-
ki barwnikow (58 przypadkow w dziale, w ktérym
wytwarzano potprodukty, i 8 w dziale farb, gdzie wy-
korzystywano potprodukty). Ponadto stwierdzono,
ze 11 bylych pracownikéw zmarlo z powodu guza
pecherza moczowego. Jednak dla tych przypad-
kow historia nie zostala w pelni zidentyfikowana.
Calkowita liczba oséb narazonych w tej fabryce
przez 6 miesigcy lub dluzej w okresie 1918-1950
wynosifa 198.
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Uebelin i Pletscher (1954) opisali 100 przypad-
kéw nowotworéw drog moczowych wsrdd pracow-
nikéw szwajcarskiej fabryki barwnikéw. Dwudzie-
stu z tych pracownikéw bylo narazonych na sama
benzydyne, $rednio przez 11,6 roku (zakres 1 +
29 lat); $redni okres indukcji nowotworéw wynosit
14,8 roku (zakres 5 + 29 lat).

Zavon i in. (1973) przez 13 lat obserwowa-
li grupe 25 mezczyzn narazonych zawodowo
na benzydyne podczas jej produkcji w fabryce
w Cincinnati (USA). Wszyscy pracownicy byli na-
razeni na benzydyne, 3 z nich bylo réwniez na-
razonych na 2-naftyloamine (przez okofo rok),
a trzech na a-toluidyne. Stezenia benzydyny w po-
wietrzu w réznych miejscach fabryki wahaly si¢ od
<0,005 mg/m* do maksymalnie 17,6 mg/m’ w miej-
scu, w ktérym pracownicy lopatami wrzucali benzy-
dyne do beczek. Przyblizone $rednie stezenie w mo-
czu osiaggneto 0,04 mg/l pod koniec zmiany roboczej.
U 13 mezczyzn (52%) rozwinat sie rak przejsciowo-
komoérkowy pecherza moczowego po $rednim na-
razeniu trwajacym 13,6 roku i srednim okresie uta-
jenia (czas od pierwszego narazenia) wynoszacym
16,6 roku. Sredni czas narazenia u pracownikow,
u ktorych nie rozwinely si¢ nowotwory, wynosit
8,9 roku. U 3 mezczyzn zaobserwowano 4 nowotwo-
ry nerek. Grupa robocza opracowania IARC (1982)
uznala, Ze wysoka czesto$¢ wystepowania raka pe-
cherza moczowego w tej kohorcie byla istotnym do-
wodem na rakotworcze dzialanie benzydyny (Zavon
iin. 1973).

W Polsce przeprowadzono analize zapadalnosci
w latach 1971-1994 na nowotwory ztosliwe uznane
za chorobe zawodowa. W badanym okresie roz-
poznano 1118 nowotworéw zawodowych. Wsrdod
mezczyzn nowotwory pecherza moczowego wy-
stepowaly w 14,7% przypadkéw. Benzydyna byla
przyczyna 9,8% nowotworéw zlosliwych u mez-
czyzn (Szeszenia-Dgbrowska i in. 1997). W latach
1995-2003 rak pecherza moczowego w 25% z 80
przypadkéw byt spowodowany narazeniem na ben-
zydyne (Wilczyriska, Szeszenia-Dgbrowska 2005).

Badania kohortowe

W badaniu przeprowadzonym w 21 fabrykach
barwnikéw w Anglii i Walii stwierdzono wyste-
powanie raka pecherza moczowego po okoto 15 +
20 latach od narazenia na rézne aminy aromatycz-
ne, w tym benzydyne (narazenie mieszane). Stwier-
dzono lacznie 127 zgonoéw z powodu raka pecherza
moczowego (oczekiwano 4,09). U pracownikéw
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narazonych wyltacznie na benzydyne stwierdzono
10 zgonéw na skutek raka pecherza moczowego
(oczekiwano 0,72; standaryzowany wspolczynnik
$miertelnosci SMR wynosit 13,9; 95-procentowy
przedzial ufnosci, 95% CI: 6,7 + 25,5). Zgloszono
réwniez tacznie 34 przypadki raka pecherza mo-
czowego u pracownikéw narazonych wytacznie na
benzydyne (Case i in. 1954), (tab. 6).

W badaniu przeprowadzonym w Ohio (USA)
na grupie 639 mezczyzn narazonych zawodowo na
benzydyne i/lub 2-naftyloamineg, zgtoszono 14 zgo-
néw z powodu raka pecherza moczowego i tacz-
nie 18 zgonéw z powodu raka ukladu moczowego.
Wspotczynnik umieralnosci z powodu raka peche-
rza moczowego w kohorcie wynosit 78 na 100 000
w poréwnaniu z 4,4 na 100 000, jakiego oczekiwano
na podstawie wskaznikow umieralnosci mezczyzn
w Ohio. Skumulowane ryzyko wystepowania raka
pecherza moczowego u pracownikéw narazonych
na benzydyne wynosito 237 na 100 000. Autorzy
odnotowali réwniez 6 przypadkow raka trzustki ze
skumulowanym wspoétczynnikiem umieralnosci 39
na 100 000 (w poréwnaniu z oczekiwanym 7,5 na
100 000), (Mancuso, el-Attar 1967), (tab. 6).

W badaniu Morinaga i in. (1982) ustalono cze-
sto$¢ wystepowania drugich nowotwordéw pierwot-
nych w grupie 3322 pracownikéw zatrudnionych
w latach 1950-1978 przy produkcji benzydyny
i 2-naftyloaminy w Japonii. Sposréd 244 pracow-
nikéw, u ktorych rozwinety sie nowotwory ukladu
moczowo-plciowego, u 11 mezczyzn rozwinely sig
nastepnie histologicznie potwierdzone nowotwory
watroby, pecherzyka zétciowego, drog zotciowych,
jelita grubego i pluc. Nienarazona grupa 177 pa-
cjentow plci meskiej z rakiem pecherza moczowego,
zebrana w latach 1965-1975, wykazala 8 przypad-
kow drugiego pierwotnego raka, z czego 5 dotyczy-
to raka zotadka. W badanej kohorcie pracownikow
nie zaobserwowano raka zotgdka. Stwierdzono
statystycznie istotnie zwigkszone ryzyko wystepo-
wania raka watroby, pecherzyka zoélciowego i drog
z6lciowych (p < 0,05). Liczba zaobserwowanych
zgondéw z powodu raka ukladu oddechowego byla
wieksza niz oczekiwano, ale nieistotna statystycznie
(Morinaga i in. 1982), (tab. 6).

Wyniki retrospektywnego badania kohortowego
pracownikéw zaktadéw produkujgcych barwniki
w Turynie we Wtoszech wykazaly wysokie ryzyko
powstania raka pecherza moczowego u pracowni-
kéw narazonych na benzydyne (zaobserwowano
5 zgondéw, SMR = 83,3), (Rubino i in. 1982).
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Rozszerzone badanie $miertelnosci z powodu
raka pecherza moczowego w kohorcie pracownikéw
fabryki barwnikéw w prowingji Turyn (kohorta sle-
dzona do 1981 r.) wykazalo 41 zgonéw SMR = 46,1;
95% CI: 33,9 + 62,6) z powodu raka pecherza mo-
czowego (Decarliiin. 1985).

W kolejnej analizie dodano 8 kolejnych lat ob-
serwacji kohorty turynskiej. Zbiér danych obejmo-
wal 664 mezczyzn, ktorzy byli zatrudnieni przez
przynajmniej 1 rok w latach 1922-1970. Spo$réd
906 pracownikéw spelniajacych kryteria (historia
zawodowa zostala uzyskana z dokumentacji zakladu
i obejmowala kategorie narazenia na wybrane sub-
stancje chemiczne, w tym benzydyne) wykluczono
204 osoby, ktore nie byty bezposrednio narazone na
aminy aromatyczne. Calkowite ryzyko smiertelnosci
z powodu raka pecherza moczowego bylo bardzo
wysokie (49 zgondéw, SMR = 30,4; 95% CI: 23,0 +
40,2). Stwierdzono réwniez, ze ryzyko wystapienia
raka pecherza moczowego zmienia si¢ odwrotnie
zaréwno w zaleznosci od wieku w momencie pierw-
szego narazenia, jak i czasu od ostatniego narazenia.
Lacznie stwierdzono 271 zgonow wsrod 664 narazo-
nych os6b (Piolatto iin. 1991), (tab. 6).

W dostepnej literaturze znaleziono takze dane
dotyczace czgstosci wystepowania nowotworéw
w kohorcie pracownikéw (n = 984) w zakladzie
produkujacym benzydyne w USA. W poréwnaniu
z wynikami dla populacji Connecticut wystapit sta-
tystycznie istotny nadmiar nowotworéw pecherza
moczowego wsrod mezczyzn z tej kohorty. Standa-
ryzowany wspolczynnik zapadalnosci (SIR) wyno-
sit 3,4 (95% CI: 1,5 + 6,8; n = 830), a w przypadku
0sob z najwyzszym szacowanym poziomem nara-
zenia na benzydyne SIR = 13,0 (95% CI: 4,8 + 28,4;
n = 105). Nie stwierdzono istotnie podwyzszonego
ryzyka wystapienia nowotworéw innych narzadéw
u mezczyzn ani w zadnych narzadach u kobiet. Nie
bylo réwniez wzrostu ryzyka pojawienia si¢ raka
w miejscach innych niz pecherz moczowy (wraz ze
wzrostem narazenia na benzydyne). Ponadto pod-
wyzszone ryzyko wystepowania raka pecherza mo-
czowego bylo wieksze u mezczyzn zatrudnionych
po raz pierwszy w poczatkowych latach istnienia
zakladu, tj. w latach 1945-1949 (SIR = 9,8; 95% CI:
2,6 + 25,0) w poréwnaniu z tymi zatrudnionymi po
raz pierwszy w latach 1950-1954 (SIR = 2,1; 95%
CIL: 0,0 + 11,8) po wyréwnaniu czasu trwania ob-
serwacji. Wyniki te sugeruja, ze $rodki zapobiegaw-
cze wprowadzone okofo 1950 r. mogly zmniejszy¢
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ryzyko wystepowania raka pecherza moczowego
w tym zakladzie (Meigs i in. 1986), (tab. 6).

Wu (1988) przedstawil wyniki retrospektywnego
badania kohortowego 2525 pracownikéw narazo-
nych na benzydyne przez co najmniej rok w latach
1972-1981. Zaobserwowano 30 przypadkéw raka
pecherza moczowego i 12 zgonéw. Zaobserwowa-
no zwigkszong czesto$¢ wystepowania raka peche-
rza moczowego w poréwnaniu z populacjg ogdlng
Szanghaju (SIR =26,1; 95% CI: 18,8 + 35,4). W bada-
niu tym stwierdzono réwniez synergistyczna zalez-
nos¢ pomiedzy ekspozycja na benzydyne i paleniem
papieroséw w rozwoju raka pecherza moczowego.
W odniesieniu do oséb, ktére nie palily i nie byly
narazone na benzydyne, ryzyko wzgledne (RR) raka
pecherza moczowego wynosito (tab. 6):

- 6,2 (p=0,05) dla palaczy, ktérzy nie byli nara-

zeni na benzydyne,

- 63,4 (p < 0,05) dla 0séb niepalacych narazo-

nych na dzialanie benzydyny,

- 152,3 (p < 0,01) dla palaczy narazonych na

benzydyne.

Oproécz glownych ustalen dotyczacych raka pe-
cherza moczowego, odnotowano takze niewielkie
zwigkszenie czestosci wystepowania raka pluca
i zotadka u pracownikéw narazonych na dziatanie
benzydyny, jednak nie podano danych ilosciowych
(Wu 1988).

W innym badaniu pracownikéw (wolnych acety-
latoréw) w chinskich zakltadach produkujacych i sto-
sujacych benzydyne iloraz szans (OR) wystapienia
raka pecherza moczowego wynosit 1,0; 2,7 (95% CI:
1,1 + 6,3) oraz 4,4 (95% CI: 1,8 + 10,8) odpowiednio
dla: niskiego, $redniego i wysokiego skumulowanego
narazenia na benzydyne (po uwzglednieniu palenia
papierosow), (Carredn i in. 2006).

Grupa pracownikow zatrudnionych w zakla-
dzie produkujacym barwniki i zywice w New Jersey
(USA) zostala zbadana w latach 1952-1985 w ra-
mach wigkszego retrospektywnego badania obejmu-
jacego 2642 pracownikow (Delzell i in. 1989). Histo-
rie zatrudnienia uzyskano z rejestréw zaktadu. Dzial
barwnikéw azowych obejmowal narazenie na zwigz-
ki barwnikowe, w tym benzydyne. Osiemdziesieciu
dziewieciu pracownikéw byto wczesniej zatrudnio-
nych w Cincinnati Chemical Works (CWW), ktére
produkowaly benzydyne i 2-naftyloamine lub ich
uzywaly. U pozostalych 2553 pracownikéw, kto-
rzy nigdy wczesniej nie pracowali w narazeniu na
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benzydyne, wystapilo mniej niz oczekiwano zgonow
z wszystkich przyczyn lacznie. U bylych pracowni-
kéw CWW obserwowano zwigkszenie liczby zacho-
rowan na raka i nadmierna $miertelno$¢ z powodu
nowotworéw pecherza (SMR = 12; p = 0,004), nerek
SMR = 9,5; p = 0,04) i osrodkowego ukladu nerwo-
wego (SMR = 9,1; p = 0,04).

Powyzsze obserwacje zostaly przedtuzone o 10
kolejnych lat (do 1995 r) przy rozszerzonej kohorcie,
ktora obejmowata 3266 pracownikow (2859 mez-
czyzn, 407 kobiet) zatrudnionych ponad 6 miesiecy.
Nadmierng $miertelno$¢ z powodu raka pecherza
obserwowang we wczesniejszym badaniu wsrod
bylych pracownikow CWW stwierdzono réwniez
w rozszerzonej kohorcie. Catkowity SMR dla raka
pecherza wsrdd wszystkich mezczyzn zatrudnionych
w obszarze, gdzie benzydyna byta stosowana od 1959
do 1970 r., wynosil 5,2 (95% CI: 1,4 + 13,2). Autorzy
przypisali wzrost ryzyka zachorowan na raka peche-
rza mMoOCzOwego narazeniu na aminy aromatyczne
w CWW, poniewaz pracownicy zakladu, ktdrzy nie
pracowali w CWW, mieli w przyblizeniu taka sama
liczbe zaobserwowanych i oczekiwanych zgonéw
z powodu raka pecherza moczowego (Sathiakuma,
Delzell 2000), (tab. 6).

W retrospektywnym badaniu kohortowym obej-
mujacym 7 fabryk produkujacych barwniki po-
chodne benzydyny w Szanghaju (Chiny) obserwacji
poddano kohorte obejmujaca 736 pracownikéw pro-
dukcyjnych (550 mezczyzn, 186 kobiet) zatrudnio-
nych przez okres ponad 6 miesigcy. Historie zawodo-
wa uzyskano z rejestrow zakladu i obejmowala ona
skumulowany czas pracy przy produkeji benzydyny.
Megzczyzn podzielono na dwie grupy na podstawie
ich stanowisk: przedsynteze (przypuszczalnie nara-
zeni na sama benzydyne) i posynteze (narazeni glow-
nie na gotowe barwniki azowe). Zaobserwowano
5 zgonow i 14 przypadkow raka pecherza moczowe-
go u mezczyzn w grupie przedsyntezy. Zwiekszong
$miertelno$¢ i zapadalno$¢ zaobserwowano w calej
kohorcie i w grupie przedsyntezy, szczegdlnie wsréd
pracownikéw zajmujacych si¢ obrobka materiatow
(SIR = 75,0; p < 0,01) i reakcjg syntezy (SIR = 26,9;
P <0,05), (You i in. 1990), (tab. 6).

W Polsce przebadano kohorte 6978 mezczyzn
zatrudnionych przy produkcji wyrobéw gumowych,
gléwnie obuwia. Kohorta obejmowata pracownikéw
zatrudnionych przez ponad 3 miesigce wlatach 1945-
1973. Wywiad zawodowy uzyskano z dokumenta-
cji zakltadéw. Stwierdzono, ze aminy aromatyczne,
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w tym benzydyna, byly stosowane jako dodatki
w fabrykach gumy. Rodzaj i poziom narazenia osza-
cowano posrednio. W calej kohorcie zaobserwowa-
no 10 zgondéw z powodu raka pecherza moczowego
(oczekiwano 8,4), z czego 6 wsrdéd pracownikow
zatrudnionych przy produkcji. Wéréd podkohorty
zatrudnionej w latach 1945-1953 i prawdopodob-
nie narazonej na aminy aromatyczne, w tym benzy-
dyne, SMR dla raka pecherza moczowego wynosit
2,8 (95% CI: 1,2 + 6,1). Zaobserwowano 7 zgonoéw
z powodu nowotworéw ukladu limfatycznego wobec
oczekiwanych 14,2 (Szeszenia-Dgbrowska i in. 1991),
(tab. 6).

W kohorcie 874 pracownikow 9 zakladéw pro-
dukujacych barwniki w Japonii zaobserwowano, ze
u 105 robotnikéw wystapit rak urotelialny, gtéwnie
pecherza moczowego (Shinkaiin. 1991). W nowszym
badaniu (Shinka i in. 1995) prowadzono obserwacje
363 narazonych pracownikéw. Wywiad zawodowy
uzyskano z dokumentacji zaktadu, a pracownikow
sklasyfikowano do kategorii narazenia w odniesieniu
do benzydyny lub 2-naftyloaminy. Pracownikéw skla-
syfikowano réwniez wg wykonywanych przez nich
czynnosci: przy produkcji benzydyny, przy jej stoso-
waniu lub przy obu procesach. Czynnikami ryzyka
istotnie zwigzanymi z wystepowaniem nowotwordéw
byly benzydyna jako baza barwnikéw (OR = 8,3; 95%
CL: 1,6 + 42,6) i praca podczas produkcji benzydyny
(OR =4,6;95% CI: 1,9 =+ 11,0), (tab. 6).

W kohorcie 1972 pracownikéw narazonych na
benzydyne w Chinach w latach 1972-1977 $mier-
telno$¢ i zapadalnos¢ na raka pecherza moczowego
obserwowano do 1981 r. Dostepne byly ograniczo-
ne dane dotyczace narazenia i czasu pracy. Podano
ogélny SMR wynoszacy 17,5 (8 zgonéw; 95% CI:
7,5 + 34,5) i ogolny SIR wynoszacy 25 (30 przypad-
kéw; 95% CI: 16,9 + 35,7) przy ryzyku wahajacym
sie od 4,8 (95% CI: 1,0 + 14,1) do 158,4 (95% CI:
67,6 + 309,0) dla od niskiego do wysokiego naraze-
nia. Ponadto wystepowanie raka pecherza moczo-
wego bylo zwigzane z czasem trwania ekspozycji.
Pracownicy narazeni na benzydyne, ktérzy palili pa-
pierosy, mieli 31-krotnie wigksze ryzyko wystapienia
raka pecherza moczowego w poréwnaniu z 11-krot-
nie wiekszym ryzykiem obserwowanym u pracowni-
kéw niepalacych (Biiin. 1992).

Hayes i in. (1993) przeprowadzili zagniezdzone
badanie kontroli przypadku dla 38 przypadkéw raka
pecherza moczowego i 43 kontroli z powyzszej ko-
horty. Autorzy oszacowali skumulowane narazenie
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na benzydyne i podzielili je na niskie, srednie i wy-
sokie. W odniesieniu do niskiego narazenia ryzyko
przy $rednim i wysokim narazeniu wynosito odpo-
wiednio OR = 2,6 (95% CI: 0,8 + 8,9) i OR = 6,7 (95%
CL: 1,7 + 33,6), (Hayes i in. 1993).

W 2006 r. rozszerzono poprzednie badanie,
uwzgledniajac 68 przypadkéw i 107 kontroli do-
pasowanych do dziesiecioletnich grup wiekowych.
Przy wykorzystaniu tych samych skumulowanych
kategorii narazenia na benzydyne ryzyko $redniego
i wysokiego narazenia w poréwnaniu z niskim wyno-
sito OR=2,7 (95% CI: 1,1 + 6,3) i OR = 4,4 (95% CI:
1,8 + 10,8), (Carredn i in. 2006). Ryzyko skorygowa-
no o palenie papieroséw (tab. 6).

Zapadalno$¢ na nowotwory oraz $miertelnosé
oceniono takze wérdd 4581 pracownikow produ-
kujacych barwniki anilinowe w fabryce w Moskwie.
Historyczng kohorte monitorowano od 1 stycznia
1975 r. do 31 grudnia 1989 r. Dane o narazeniu po-
zyskano z rejestru pracodawcow. Dysponowano tak-
ze ograniczonymi wynikami pomiaréw srodowiska
pracy w odniesieniu do benzydyny i 2-naftyloaminy.
W grupie 514 mezczyzn i 287 kobiet, ktorzy kiedy-
kolwiek byli narazeni na benzydyne lub 2-naftylo-
amine, zaobserwowano 115 przypadkow wszystkich
nowotworéw (w poréwnaniu z 62,57 przypadkéow
oczekiwanych). Wsréd mezczyzn, ktérzy kiedykol-
wiek byli narazeni na dziatanie benzydyny lub 2-naf-
tyloaminy, zaobserwowano zwigkszong czesto$¢ wy-
stepowania raka przetyku (SIR = 3,5; 95% CI: 1,4 +
8,4), ptuc (SIR = 2,3; 95% CI: 1,5 + 3,4) i pecherza
moczowego (SIR = 10,8; 95% CI: 6,9 + 17,0). U ko-
biet stwierdzono statystycznie istotny nadmiar za-
chorowan na raka pecherza moczowego (SIR = 21,0;
95% CI: 8,7 + 50,4), (Bulbulyan i1in. 1995), (tab. 6).

Retrospektywne badanie kohortowe oceniaja-
ce $miertelno$¢ przeprowadzono wsrdd 442 pra-
cownikéow (437 mezczyzn, 5 kobiet) narazonych
na jedng lub wiecej substancji (gtéwnie benzydyne,
2-naftyloamine, 1-naftyloamine i orto-dianizydyne)
w zakladzie produkujacym benzydyne i barwniki
w Japonii. Znacznie zwiekszone ryzyko wystepowania
raka pecherza moczowego stwierdzono wsréd pra-
cownikéw zatrudnionych przy produkeji benzydyny
(SMR = 63,6; 95% CI: 30,5 + 117,0) i jej stosowaniu
(SMR = 27,0; 95% CI: 8,8 +~ 63,0). Zaobserwowano
takze zwigkszone ryzyko $miertelnosci z powodu
nowotworéw innych narzaddw, ale nie bylo ono sta-
tystycznie istotne. Wspolczynniki czestosci wyste-
powania raka urotelialnego wzrastaly wraz z czasem
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ekspozycji zaréwno w przypadku produkcji, jak i sto-
sowania benzydyny (Naito i in. 1995), (tab. 6).

Badanie $miertelnosci przeprowadzono réw-
niez wéréd 10 529 pracownikéw narazonych na
benzydyne w zakladzie produkujgcym barwniki
w Polsce. Pracownikéw podzielono na 4 grupy zgod-
nie z ich potencjalnym narazeniem na benzydyne.
Zaobserwowano statystycznie istotne zwiekszenie
$miertelnosci z powodu raka pecherza moczowego
wéréd mezczyzn narazonych wylacznie na benzy-
dyne (SMR = 14,7; 95% CI: 7,6 + 28,2) oraz ben-
zydyne i inne czynniki (SMR = 16,3; 95% CI: 9,9 +
27,1). Wséréd mezczyzn narazonych na benzydyne
i inne czynniki szkodliwe zaobserwowano réwniez
zwigkszone ryzyko $miertelnosci w przypadku raka
trzustki (SMR = 3,3; 95% CI: 1,2 + 8,7). Nie zaob-
serwowano zwiekszonej smiertelnosci z powodu no-
wotworéw ukfadu limfatycznego i krwiotwdrczego
u mezczyzn narazonych na dziatanie samej benzydy-
ny lub w polaczeniu z innym zagrozeniem zawodo-
wym (Sitarek iin. 1995; Szymczak iin. 1995), (tab. 6).

W fabryce chemicznej w Michigan (USA) analizie
poddano kohorte 488 mezczyzn. Zaklad produkowat
benzydyne (w latach 1960-1972) i 3,3'-dichlorobenzy-
dyne (1961-2001). Analizy przeprowadzono dla calej
kohorty i osobno dla oséb, ktére rozpoczely prace
w 1973 r. lub pozniej, po zaprzestaniu produkeji ben-
zydyny. W calej kohorcie zaobserwowano podwyzszo-
na $miertelnos$¢ z powodu raka pecherza moczowego
(SMR = 8,3; 95% CI: 1,7 + 24,4). Wszystkie przypad-
ki wystapily u oséb, ktdre pracowaly 5 lub wiecej lat.
Odnotowano 6 zgonow z powodu raka ukladu krwio-
tworczego i chlonnego (SMR = 2,8; 95% CI: 1,04 +
6,2), w tym 1 z powodu chioniaka nieziarniczego,
1 z powodu szpiczaka mnogiego, 2 z powodu prze-
wleklej biataczki limfocytowej, 1 z powodu ostrej bia-
faczki i 1 z powodu przewleklej biataczki szpikowej
(SMR dla biataczki 5,1; 95% CI: 1,4 + 12,9). SIR dla
raka pecherza moczowego wyniost 6,9 (95% CI:
4,3 + 10,4). Wszystkie zgony z powodu raka peche-
rza moczowego i 21 z 22 przypadkéw zachorowania
na raka pecherza moczowego wystapily wsrdd oséb
zatrudnionych przed 1973 r. Statystycznie istotne
zwigkszenie $miertelno$ci z powodu raka limfohema-
topoetycznego zaobserwowano wsrod pracownikow,
ktorzy rozpoczeli prace w 1973 r. lub pézniej (Rosen-
man, Reilly 2004).

Podsumowanie badan kohortowych pracow-
nikéw narazonych na benzydyne przedstawiono
w tabeli 6.
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Badania kliniczno-kontrolne

Opublikowane badania kliniczno-kontrolne doty-
czace narazenia na benzydyne i ryzyka wystapienia
raka pecherza moczowego i innych nowotwordw
wykazuja wysokie prawdopodobienstwo blednej
klasyfikacji narazenia, poniewaz informacje te sa
gromadzone na podstawie danych z przeszlosci,
ktére mogty by¢ niedokladnie rejestrowane lub nie-
dostepne, a informacje uzyskane od uczestnikow
badania moga by¢ stronnicze. Ponadto poziom na-
razenia w tych badaniach prawdopodobnie bedzie
srednio znacznie nizszy niz w badaniach kohorto-
wych, ktore zwykle koncentruja si¢ na pracowni-
kach z najwyzszym narazeniem na benzydyne.

W Kkliniczno-kontrolnym badaniu popula-
cyjnym przeprowadzonym w stanie Utah (USA)
zbadano powigzania miedzy rakiem pecherza mo-
czowego a narazeniem zawodowym, m.in. na ben-
zydyne. W badaniu uwzgledniono 417 przypad-
kow raka pecherza moczowego zdiagnozowanych
w latach 1977-1983, zidentyfikowanych na podsta-
wie panstwowego rejestru nowotworéw. Kontrole
populacyjne zostaly wybrane losowo i dopasowane
pod wzgledem czestosci do przypadkow wg wieku
i plci w stosunku 2: 1. Grupe kontrolna stanowito
877 0sdb (685 mezczyzn, 192 kobiety). Wsrod ba-
danych przeprowadzono ankiety w celu uzyskania
kompletnych historii zawodowych i informacji na
temat czynnikow ryzyka raka pecherza moczowego.
Narazenie okreslono jako ,lekkie”, ,umiarkowane”,
»ciezkie” i ,nieznane”. Osoby z duzym narazeniem
zostaly sklasyfikowane jako narazone, a pozostale
uznano za nienarazone. Liczba pracownikéw nara-
zonych na benzydyne i 2-naftyloamine byla iden-
tyczna, poniewaz te same czynnos$ci zawodowe byly
powigzane z narazeniem na obie substancje. Wsréd
mezczyzn narazonych na benzydyne zaobserwowa-
no zwigkszone ryzyko wystepowania raka pecherza
moczowego, chociaz zwigzek ten nie byl istotny sta-
tystycznie (OR = 1,2; 95% CI: 0,7 + 2,1). Nieistotny
statystycznie wzrost ryzyka zaobserwowano u mez-
czyzn z ponaddziesigcioletnim narazeniem (OR =
1,6; 95% CI: 0,6 + 4,1). Nie zaobserwowano zwiek-
szonego ryzyka raka pecherza moczowego u kobiet,
ktore kiedykolwiek byly narazone na benzydyne.
Palenie nie zaburzylo tych powiazan (Schumacher
iin. 1989), (tab. 7).

Zbadano 317 mezczyzn z rakiem pecherza mo-
czowego z Szanghaju w Chinach, wsrdd ktorych 41
uznano za narazonych zawodowo na benzydyne,
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jesli okres zatrudnienia (w przemysle barwnikéw,
gumowym, przy produkgji kabli, tuszéw, prasowa-
niu ubran lub papieroséw) wynosil ponad 6 mie-
siecy. Badaniem objeto takze 317 oséb w grupie
kontrolnej (bez nowotworéw, w szpitalach, dopaso-
wanych pod wzgledem szpitala, plci i wieku w ciagu
5 lat). Kontrole pochodzily z tych samych dzielnic
przemystowych i mieszkalnych, co osoby narazone.
Narazenie zawodowe na benzydyne bylo zwigzane
z zachorowalnos$cig na raka pecherza moczowego
(OR =5,7; p < 0,001), (You i in. 1990), (tab. 7).

W Kanadzie przeprowadzono szereg badan
kliniczno-kontrolnych dla 19 typéw nowotwordéw
(20 755 przypadkow) z 8 rejestréw nowotwordw
w roznych prowincjach. Kontrole oparte na po-
pulacji wolnej od raka (n = 5039) wybrano z lo-
sowej proby oséb w prowincjach. Kontrole byly
dopasowane pod wzgledem czestosci do wszyst-
kich przypadkéw nowotworéw wg rozkladu wieku
i plci. Uczestnikom badania wystano standaryzo-
wany kwestionariusz obejmujacy czynniki ryzyka
zawodowego i nowotworowego. Kwestionariusz
zawieral réwniez informacje na temat narazenia
na 17 réznych substancji chemicznych, w tym ben-
zydyne (przez co najmniej rok) oraz czas trwania
tego narazenia. Badania te obejmowaty duzg liczbe
prob, byly oparte na populacji i uwzglednily zna-
ne czynniki ryzyka, ale mialy ograniczenia badan
kliniczno-kontrolnych, w tym niska wiarygodno$¢
samodzielnie zglaszanych ekspozycji i bledna kla-
syfikacje ekspozycji (Hu i in. 2002; Mao i in. 2000).

W najnowszej analizie kanadyjskiej serii prze-
badano 549 mezczyzn z histologicznie potwierdzo-
nym rakiem pecherza moczowego i 1099 mezczyzn
z grupy kontrolnej. Zaobserwowano zwiekszone
ryzyko wystepowania raka pecherza moczowego
u 0sob, ktdre zglosily narazenie na benzydyne (sko-
rygowany OR = 2,2; 95% CI: 1,0 + 4,9). Zaleznos¢
miedzy narazeniem a reakcja nie byla statystycznie
istotna (p dla trendu = 0,26), (Ugnat i in. 2004),
(tab. 7).

Weczesniej na podstawie tej samej grupy bada-
niu poddano 1469 nowo zdiagnozowanych przy-
padkow chloniaka nieziarniczego (przy n = 5073
kontroli populacyjnej). Stwierdzono zwigkszone
ryzyko chtoniaka nieziarniczego u mezczyzn nara-
zonych na benzydyne (skorygowany OR = 1,9; 95%
CL 1,1 + 3,4). Zaobserwowano zaleznos¢ miedzy
czasem narazenia na benzydyne a reakcja organi-
zmu (p dla trendu = 0,02), (Mao i in. 2000), (tab. 7).
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W kolejnym badaniu kanadyjskiej grupy prze-
analizowano ryzyko wystepowania raka nerkowo-
komorkowego wsrdd 1279 przypadkéw (w porow-
naniu z populacyjng grupg kontrolng liczacg 5370
0sob). Zwigkszone ryzyko wystepowania raka ner-
kowokomorkowego zaobserwowano u mezczyzn
(skorygowany OR = 2,1; 95% CI: 1,3 + 3,6), ale nie
zaobserwowano go u kobiet (skorygowany OR =
1,0; 95% CI: 0,3 + 3,1). U mezczyzn zaobserwowa-
no tez zwigkszone ryzyko zwigzane z czasem nara-
zenia na benzydyne (p dla trendu = 0,004), (Hu i in.
2002), (tab. 7).

Zestawienie badan kliniczno-kontrolnych pra-
cownikéw narazonych na dzialanie benzydyny
przedstawiono w tabeli 7.

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze liczne
opublikowane raporty dotyczace przypadkow wy-
stepowania nowotworéw oraz badania epidemio-
logiczne z kilku krajow wskazujg na silne i spdj-
ne powigzania miedzy narazeniem na benzydyne
a zwiekszonym ryzykiem powstawania raka peche-
rza moczowego u ludzi.

Dziatfanie rakotwoércze na zwierzeta

Dane dotyczace dzialania rakotwdrczego benzydy-
ny u zwierzat zebrano i przedstawiono w tabeli 8.
Miejsca rozwoju nowotworéw u gryzoni wynika-
jace z narazenia na benzydyne niekoniecznie beda
wskazywa¢ potencjalne miejsca powstawania no-
wotworow u ludzi. Benzydyna, ktéra jest znanym
czynnikiem powodujacym rozwdj raka pecherza
moczowego u ludzi, podawana zwierzetom powo-
duje powstanie guzdéw watroby u myszy, szczuréw
i chomikéw, a u samic szczuréw indukuje rowniez
rozwdj guzow gruczotu sutkowego.

Podanie drogq pokarmowgq

Myszy

Czterem grupom po 50 samcéw myszy B6C3F1
w wieku 6 tygodni podawano 150 ppm (150 mg/kg
paszy) dichlorowodorku benzydyny w diecie przez
45 tygodni. Dla oceny wystepowania nowotwordéw
watroby grupy po 50 myszy u$miercono w wieku:
45 tygodni, 60 tygodni, 75 tygodni i 90 tygodni.
U 8/50 (16%) myszy w wieku 45 tygodni stwier-
dzono guzy, z czego 4% stanowily raki watrobowo-
komorkowe. W wieku 60 tygodni, 75 tygodni i 90
tygodni proporcje myszy z nowotworami wynosi-
ty odpowiednio: 20/50 (40%), 31/50 (62%) i 35/50
(70%). Raki watrobowokomdrkowe obserwowano
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Tabela 7. Podsumowanie badaf kliniczno-kontrolnych pracownikéw narazonych na dziatanie benzydyny

Table 7. Summary of case-control studies of workers exposed to benzidine
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odpowiednio u 10%, 28% i 48% zwierzat. W histo-
rycznych kontrolach czesto$¢ wystepowania rakéw
watrobowokomodrkowych wynosita 1/98 (1%). Nie
zastosowano analizy statystycznej (Vesselinovitch
iin. 1975), (tab. 8).

Trzy grupy po 50 samcéw myszy B6C3F1 w wie-
ku 6 tygodni dostawaly z dieta 150 ppm (150 mg/
kg paszy) dichlorowodorku benzydyny do 45., 60.
lub 90. tygodnia zycia. Wszystkie zwierzeta usmier-
cono w wieku 90 tygodni. Dokladne dane na te-
mat czestosci wystepowania nowotworéw watroby,
gltéwnie rakow watrobowokomadrkowych, poda-
no w tabeli 8. Nie stwierdzono zaleznosci miedzy
czestoscig wystepowania guzow watroby a czasem
trwania narazenia. Nie zastosowano analizy staty-
stycznej (Vesselinovitch i in. 1975).

Aby oceni¢ wplyw sposobu podawania na ra-
kotworczo$¢ wywolang benzydyna, grupom 50
samcow i 50 samic myszy B6C3F1 podawano
dawki 50 ppm lub 100 ppm (50 mg/kg paszy lub
100 mg/kg paszy) dichlorowodorku benzydyny
w paszy lub dwa razy w tygodniu przez sonde¢ zo-
tadkowa w dawce 0,5 mg/podanie lub 1,0 mg/poda-
nie. Nie zaobserwowano wptywu na przezywalnos¢,
a wszystkie zwierzeta zabito w wieku 90 tygodni.
Ciagle podawanie benzydyny w diecie spowodo-
walo wystgpienie rakéw watrobowokomorkowych
u 3/50 (6%) samcow i u 13/50 (26%) samic przy
nizszej dawce oraz u 11/50 (22%) samcow i 32/50
(64%) samic przy wyzszej dawce, co wskazuje na
wieksza podatnos¢ samic. Jeden przypadek nowo-
tworu watroby zaobserwowano wsrod 98 samcow
kontrolnych, zadnego wsréd 100 samic kontrol-
nych. Podawanie benzydyny dwa razy w tygodniu
przez sonde zotadkowa wydawalo si¢ mie¢ stabszy
skutek hepatokancerogenny niz ciggle podawanie
w paszy (w poréwnywalnych ilosciach), szczegdlnie
u samic myszy: 4/75 (5%) mialo guzy po przery-
wanym podawaniu sondg w poréwnaniu z 13/50
(26%) przy ciaglym podawaniu 50 ppm (50 mg/
kg paszy), (nie zastosowano analizy statystycznej).
Benzydyna powodowata réwniez guzy gruczotéw
Hardera i gruczolaki ptuc w obu sposobach naraza-
nia i miala pewien (marginalny) wplyw na rozwoj
nowotwordéw hematologicznych (rozrosty limfore-
tikularne), (Vesselinovitch i in. 1975), (tab. 8).

Grupom 43 + 100 samcédw i samic myszy
B6C3F1 (wiek nieokreslony) podawano z dieta
150 ppm (150 mg/g paszy) dichlorowodorku ben-
zydyny w réznych uktadach badawczych:
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1) podawanie matkom od 12. dnia cigzy (przed
urodzeniem) do porodu,

2) matkom z miotamiod porodu do odsadzenia,

3) potomstwu od odsadzenia do 90. tygodnia
zycia,

4) w okresie prenatalnym i przed odstawieniem
od matek,

5) prenatalnie, przed odstawieniem od matek
i w wieku dorostym.

Dostepne byly réwniez grupy nienarazonych
osobnikéw kontrolnych (tab. 8), (Vesselinovitch
iin. 1979).

Podawanie dichlorowodorku benzydyny przed
urodzeniem (grupa 1) lub przed odstawieniem od
matek (grupa 2) powodowalo wyrazne zwigksze-
nie czestosci wystepowania guzéow watrobowoko-
morkowych u samcéw myszy (odpowiednio 31%
i 95%), ale nie u samic (odpowiednio 3% i 5%).
U myszy narazanych od odstawienia od matek do
90. tygodnia Zycia (grupa 3) czestos¢ wystepowa-
nia guzéw wynosila blisko 60% u samcow i 96%
u samic. W grupie narazanej zarébwno prenatalnie,
jak i przed odstawieniem od matek (grupa 4) cze-
sto$¢ wystepowania nowotworéw wynosita 100%
u samcow i 25% u samic. Gdy myszy narazano pre-
natalnie, przed odstawieniem od matek i nastepnie
do 90. tygodnia zycia (grupa 5), czesto$¢ wystepo-
wania guzoéw watrobowokomoérkowych wynosita
100% u samcow i 94% u samic (brak analizy staty-
stycznej). Czesto$¢ wystepowania guzéw watrobo-
wokomodrkowych w grupach kontrolnych wynosi-
fa 1% u samcow i 0% u samic (Vesselinovitch i in.
1979), (tab. 8).

Grupom myszy F1 (samice C57BL/6JfC3Ht/
Nctr x samce BALB/cStCrLfC3Hf/Nctr) i my-
szy monohybrydowych (samice F1 i samce F1)
odsadzonych od matek podawano wode pitng
zawierajacg 0 ppm (grupa kontrolna), 30 ppm,
60 ppm, 120 ppm, 200 ppm lub 400 ppm
(400 mg/kg paszy) chlorowodorku benzydyny.
Dawke 400 ppm (400 mg/kg paszy) wybrano na
podstawie wstepnych testow, przy czym najwyzsza
dawka byta prawdopodobnie maksymalng dawka
tolerowana. Grupy myszy u$miercono po 40, 60
lub 80 tygodniach narazania. Czgsto$¢ wystepo-
wania gruczolakow i rakéw watrobowokomorko-
wych byla zwiekszona u myszy narazonych (w po-
réwnaniu z grupg kontrolna), (Nelson i in. 1982),
(tab. 8).
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W badaniach majacych na celu oceng podatnosci
myszy na nowotwory watroby na roznych etapach
rozwoju grupy myszy B6C3F1 karmiono pasza za-
wierajacg 150 ppm (150 mg/kg paszy) dichlorowo-
dorku benzydyny. Ciezarne samice myszy karmio-
no od 12. dnia ciazy do porodu (grupa 1), matki
z miotami od porodu do odstawienia (grupa 2) i po-
tomstwo od odstawienia od matek do 90. tygodnia
(grupa 3). Grupy kontrolne samcéw i samic myszy
usmiercono w 52., 90. i 142. tygodniu Zycia. Czesto$¢
wystepowania rakéw byla zwiekszona u myszy na-
razanych przed odstawieniem (grupa 2) i u myszy
dorostych (grupa 3), (Vesselinovitch 1983), (tab. 8).

Grupy 72 + 120 myszy F1 (samce BALB/
cStCr1fC3Hf/Nctr x samice C57BL/6JfC3Hf/Nctr)
i myszy monohybrydowych (MC), (samce FI1
i samice F1) w wieku 4 + 5 tygodni, wazacych 8 +
15 g, otrzymywaly wode pitng zawierajaca dichlo-
rowodorek benzydyny w dawkach: 0 ppm (gru-
pa kontrolna), 30 ppm, 40 ppm, 60 ppm, 80 ppm,
120 ppm lub 160 ppm (mg/l wody), (dla samcéw)
oraz 0 ppm (kontrola), 20 ppm, 30 ppm, 40 ppm,
60 ppm, 80 ppm lub 120 ppm (mg/l wody), (dla sa-
mic). Po 33 miesigcach narazenia myszy usmierca-
no. Poziomy dawek wybrano na podstawie danych
z wczesniejszego badania (Frith, Dooley 1976).
Zbadano czesto$¢ wystepowania raka watrobo-
wokomoérkowego. Oceniano takze dane dotyczace
masy ciala, spozycia wody, dawki otrzymanej przez
zwierzeta, ogoélnej $miertelnosci, skorygowanej
$miertelnosci z powodu guza watroby i czasu do
wystapienia guza watroby. U obu szczepdéw odno-
towano wplyw zwigzku na mase ciala i przezywal-
nos$¢ zwierzat. Dla wszystkich czterech kombinacji
szczep/ple¢ obserwowano istotne, zalezne od dawki
wystepowanie guzoéw watroby (nie podano szcze-
golow dotyczacych statystyki). Przy najnizszych
dawkach czgstos¢ wystepowania guzéw gruczotu
Hardera byta réwniez zwigkszona w poréwnaniu
z grupa kontrolng (odpowiednio 4% i 5% u samic
i samcow F1 oraz 5% i 8% u samcéw i samic MC)
i obserwowano zwigkszenie czestosci przy zastoso-
waniu wiekszych dawek (u samcéw F1 i MC wyno-
sia ona odpowiednio 25% i 20%, a u samice obu
szczepow — 24 + 29% w $rednich dawkach i oko-
o 11% lub 12% przy wysokiej dawce (p = 0,002).
Skutek zalezny od dawki obserwowano réwniez
w przypadku naczyniaka macicy (p = 0,07). Czestos¢
wystepowania u zwierzat kontrolnych wynosita od-
powiednio 3% i 2% dla szczepéw myszy F1 i MC,
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nastepnie wzrosta wraz z dawka do 14% dla myszy
F117% dla myszy MC (Littlefield i in. 1983; 1984).

Szczury

Dwoém grupom po 10 szczuréw rasy Wistar (wiek
nieokres§lony) podawano pokarm zawierajacy
0,017% benzydyny z kazeing lub pokarmem za-
wierajacym benzydyne z hydrolizatem kazeiny
i tryptofanem. Wszystkie szczury, ktérym podawa-
no benzydyne z kazeing, padly po 224 dniach od
rozpoczecia narazania; 2/10 (20%) mialo guzy wa-
troby (1 watrobiak zaobserwowany po 125 dniach
i 1 rak drog zétciowych po 178 dniach). Zwierzeta
karmione benzydyna z tryptofanem przezyty dtu-
zej (424 dni): 3/7 (43%) badanych zwierzat mialo
guzy watrobowokomorkowe (1 rak po 202 dniach,
1 nowotwor drég zoétciowych — cholangioma po
236 dniach i rak drég zolciowych po 424 dniach).
Zadne ze zwierzat w dwoch grupach eksperymen-
talnych nie rozwineto guzéw pecherza moczowego
(Boyland i in. 1954). W badaniu wykorzystano nie-
wielka liczbe zwierzat i nie zastosowano kontroli
(tab. 8).

Cztery grupy po 10 + 20 samic szczuréw
Sprague-Dawley w wieku 40 dni otrzymywa-
ty benzydyne w dawkach 12 mg/szczura, 25 mg/
szczura, 35 mg/szczura lub 50 mg/szczura w ole-
ju sezamowym przez sonde dozoladkowa przez
30 dni. Grupie kontrolnej podawano nosnik w po-
staci oleju sezamowego. Pod koniec 9-miesigcznego
okresu obserwacji, gdy zakonczono eksperyment,
przezylo 10/10 (100%), 8/10 (80%), 0/20 i 4/20
(20%) zwierzat w czterech grupach narazanych (od-
powiednio 12, 25, 35 lub 50 mg/szczura). W grupie
kontrolnej 127/140 (91%) zwierzat nadal zylo po
9 miesigcach. Wysoka $miertelnos¢ obserwowano
u zwierzat karmionych dwiema najwyzszymi daw-
kamibenzydyny, a tylko 5 szczuréw (przy najwyzszej
dawce) zostalo poddanych sekcji zwlok. U 4 z nich
wykazano liczne nowotwory gruczotu sutkowego.
W grupach otrzymujacych 12 mg i 25 mg benzy-
dyny/szczura u 5/10 (50%) i 7/9 (78%) zwierzat
poddanych sekcji zwlok wykazano réwniez liczne
nowotwory gruczotu sutkowego (1 szczur w gru-
pie karmionej dawka 12 mg miatl wldkniakogru-
czolaka). Pie¢ z 132 badanych osobnikéw kontro-
Inych mialo guzy gruczotu sutkowego. W grupach
narazanych na benzydyne pierwsze wyczuwalne
palpacyjnie zmiany gruczotu sutkowego pojawily
sie okoto 60 dni po pierwszym podaniu. Srednia
warto§¢ masy gruczolu sutkowego na szczura
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wskazywa¢ mogta na zaleznos¢ dawka-odpowiedz
(nie zastosowano analizy statystycznej). Nie odno-
towano zadnego skutku w innych narzadach niz
gruczol sutkowy (Griswold i in. 1968), (tab. 8).

Chomiki

Grupy po 30 samcéw i 30 samic syryjskich cho-
mikéw zlotych (w wieku 9 tygodni) karmiono pa-
sza zawierajaca 0,1% (w/w, czyli 1000 mg/kg pa-
szy) benzydyny lub dichlorowodorku benzydyny
(certyfikowanej jakosci) przez cale zycie. Badano
réwniez grupe kontrolng tej samej wielkosdci. Nie
zaobserwowano patologii pecherza moczowego
ani w grupie narazanej, ani w grupie kontrolnej.
W grupie narazanej na benzydyne zaobserwowano
zwiekszong czestos¢ wystepowania guzow watro-
by: u 19/22 (86%) samcéw i 6/26 (23%) samic roz-
winely sie liczne guzy drég zoélciowych, z ktérych
wiekszos¢ miata charakter zlodliwy; u 12 samcow
i 3 samic rozwinely si¢ réwniez tagodne i zlosliwe
guzy watrobowokomorkowe. W grupie karmionej
dichlorowodorkiem benzydyny watroba byla row-
niez jedynym narzadem docelowym: u 10/20 (50%)
samcow i 12/27 (44%) samic chomikow rozwinely
sie nowotwory drog zdtciowych, gtéwnie tagodne;
u 7 samcow i 4 samic rozwinely si¢ réwniez watro-
biaki. Nie zaobserwowano zadnych guzéw watroby
u samic ani samcow z grupy kontrolnej (Saffiotti
iin. 1967), (tab. 8).

Inne gatunki zwierzat

Siedmiu psom mieszaricom (1 samiec i 6 samic,
w pelni wyrosnigte; o masie ciala okoto 11,3 kg) po-
dano droga pokarmowa Iacznie przez 5 lat dawke
325 g benzydyny w postaci kapsutek (200 mg dzien-
nie przez 15 miesiecy, a nastepnie 300 mg dzien-
nie przez 45 miesiecy, 6 dni w tygodniu). U jednej
z samic rozwinal si¢ rak pecherza moczowego (Spitz
iin. 1950), (tab. 8).

Podanie podskérne i/lub domigsniowe

Myszy

Trzy grupy po 12 + 24 samc6w biatych myszy Delph
w wieku 10 tygodni otrzymywaly trzy razy w tygo-
dniu przez 45 tygodni podskdrne zastrzyki 300 mg
benzydyny w oliwie z oliwek lub samg oliwe z oli-
wek. Grupie kontrolnej nic nie podawano. Wskaz-
niki przezywalnosci byty dobre we wszystkich gru-
pach do 45. tygodnia, kiedy eksperyment zostal

zakonczony. Nie zaobserwowano zadnych zmian
w pecherzu u zwierzat narazanych na benzydyne.

44

U 2/19 (10%) myszy kontrolnych otrzymujacych
samg oliwe z oliwek zaobserwowano hiperplazje
pecherza. U 5 z 9 (55%) myszy, ktérym podano
benzydyne, wystapily watrobiaki w poréwnaniu
2 3/19 (16%) w grupie, ktérej podawano oliwe z oli-
wek, a w grupie kontrolnej wysoki odsetek — 5/17
(29%), (Baker 1950). Eksperyment miat krotki czas
trwania (tab. 9).

Grupie 54 samcow i 13 samic myszy C3HA,
wazacych 18 + 20 g, wstrzykiwano podskornie
6 mg/mysz benzydyny rozpuszczonej w 0,2 ml oleju
stonecznikowego, raz w tygodniu przez 8 miesiecy
(catkowita dawka 210 mg/mysz). W momencie po-
jawienia si¢ pierwszego guza (16 miesigcy) 46 my-
szy (pte¢ nieokreslona) nadal zylo. Guzy watroby
(rak watrobowokomorkowy, gruczolaki i nowotwoér
drog zo6lciowych) rozwinely sie u 13 myszy, a gru-
czolakoraki pluc stwierdzono u 2 myszy. Kolejna
grupa 114 samcéw byla narazona w tym samym
schemacie przez 13 miesiecy (calkowita dawka
336 mg/mysz). W wieku 16 miesiecy nadal zyly 24
myszy, a u 18 rozwinely sie guzy watroby. U 1% hi-
storycznych grup kontrolnych rozwinely sie watro-
biaki (Prokofeva 1971). W badaniu mozna stwier-
dzi¢ niskie wskazniki przezywalnosci (tab. 9).
Szczury

Grupom szczuréw rasy Sherman w wieku 2 mie-
siecy, o $redniej wadze 150 g, podawano 15 mg
benzydyny (klasy technicznej i oczyszczonej) lub
siarczanu benzydyny (klasy technicznej) w posta-
ci zastrzyku podskérnego, raz w tygodniu przez
cale zycie. Grupie kontrolnej podawano nosnik
w postaci oliwy z oliwek. Projekt eksperymentu
oraz dane dotyczace przezycia i czgstosci wystepo-
wania nowotworéw przewodu stuchowego podsu-
mowano w tabeli 9 (Spitz i in. 1950). W badaniu
wystapita staba przezywalno$¢ zaréwno w grupie
narazonej, jak i kontrolnej.

Grupie 25 samcow i 25 samic szczurdw, waza-
cych 100 + 120 g, wstrzykiwano podskoérnie dawke
poczatkowa 15 mg benzydyny w 0,5 ml oleju sto-
necznikowego, raz w tygodniu przez 14 tygodni. Ze
wzgledu na silng toksycznos¢ zwiazku przez kolejne
6 tygodni kazdemu szczurowi podawano mniejsza
dawke 10 mg na tydzien, a na koniec w odstepach
raz na 15 dni przez 6 tygodni. Po 6 miesigcach na-
razania kazde zwierze otrzymalo calkowita dawke
300 mg benzydyny. Inna grupa 50 szczuréw stuzyla
jako grupa kontrolna: 25 otrzymywalo podskérne
iniekcje z no$nikiem przez 6 miesiecy, pozostatym
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25 szczurom nic nie podawano. Sposréd 15 na-
razanych samcow, ktére przezyly, u 12 rozwinely
sie guzy: 2 watrobiaki, 4 zlosliwe guzy gruczolu
Zymbala, 6 miesakow w miejscu wstrzykniecia
i 2 inne migsaki; u 2 z 5 narazanych samic, kto-
re przezyly, rozwinely sie: 1 zlosliwy guz gruczo-
tu Zymbala i 1 bialaczka szpikowa. U zadnego
z 25 osobnikéw kontrolnych, ktérym wstrzyknieto
nos$nik, nie rozwinely sie nowotwory (Pliss 1964),
(tab. 9).

Grupie 28 szczuréw w wieku 6 + 8 tygodni po-
dawano benzydyne w postaci cotygodniowych za-
strzykow podskdrnych w dawce 5 mg/szczura przez
32 + 60 tygodni (catkowita dawka 170 mg/szczu-
ra). Kiedy po 210 dniach pojawil si¢ pierwszy guz,
zylto jeszcze 28 szczurdéw. Guzy jelit rozwinely sie
u 4 szczuréw miedzy 252. a 318. dniem (Pliss i in.
1973). W badaniu nie zastosowano kontroli i nie-
znane s3 szczegoly eksperymentu (tab. 9).

Grupom 16 samic i 14 samcéw bialych szczu-
réw wstrzykiwano podskoérnie benzydyne w daw-
ce 5 mg/szczura rozpuszczong w 0,5 ml oleju sto-
necznikowego co tydzien przez okoto 52 tygodnie
(calkowita dawka 160 + 260 mg/szczura). W 219.
dniu, kiedy wykryto pierwszy guz (nabtoniak sko-
ry), zyly 24 szczury. Wszystkie zwierzeta zabito
w 357. dniu. Guzy wykryto u 23 szczuréw (95,8%),
ze $rednim okresem utajenia 275 dni. Dziewigé
z 24 szczuréw (39,1%) miato wiele guzéw pier-
wotnych. Guzy gruczolu Zymbala rozwinely sie
u 18 szczuréw (78,3%); 5 mialo miejscowe wtdknia-
komigsaki, a 1 — miejscowego mig$niakomiesaka
prazkowanokomorkowego (Pliss, Iogannsen 1974).
W badaniu nie zastosowano kontroli (tab. 9).

Grupom 18 samcéw i 16 samic bialych szczu-
réow o wadze 120 + 140 g wstrzykiwano pod-
skornie raz w tygodniu przez okolo 33 tygodnie
benzydyne w dawce 5 mg/szczura, zawieszong
w 0,5 ml oleju, aby uzyska¢ catkowita dawke
170 mg/szczura. W 210. dniu, kiedy pojawil si¢
pierwszy guz, zylo jeszcze 16 samcow i 12 samic.
Lacznie u 14 samcéw rozwineto sie 26 guzéw: 6
miejscowych migsakow, 9 guzéw gruczotu Zym-
bala, 9 guzéw watroby (w tym rak watrobowoko-
morkowy) oraz 2 guzy jelit (polipowatos¢ i gru-
czolakorak). Lacznie u 11 samic rozwinelo sie 20
nowotwor6éw: 5 miejscowych migsakow, 6 guzow
gruczotu Zymbala, 4 gruczolakoraki sutka, 1 gru-
czolak sutka, 2 guzy watroby oraz 2 guzy jelit (Pliss,
Vol’fson 1974). Nie zastosowano kontroli (tab. 9).
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Podanie dootrzewnowe

Trzem grupom 30 samic szczuréw w wieku 30 dni
podawano dootrzewnowo dwa razy w tygodniu
przez 4 tygodnie: 0 umol/kg mc. (grupa kontrol-
na), 10 umol/kg mc. lub 30 umol/kg mc. (1,84 mg/
kg mc. lub 5,53 mg/kg mc.) benzydyny w postaci
zawiesiny w trioktanoinie (gliceryd trikaprylowy).
Szczury kontrolne otrzymywaly wylacznie triokta-
noing. Wszystkie osobniki, ktdre przezyly, zostaly
zabite 46 tygodni po pierwszym podaniu. Nie zaob-
serwowano zadnych guzéw w nerkach ani pecherzu
w grupach narazanych i kontrolnych. W grupach
narazanych na benzydyne odnotowano zalezne od
dawki zwigkszenie czesto$ci wystepowania guzéw
piersi, tagodnych i zlosliwych: 3/30 (10%) w gru-
pie kontrolnej, 7/30 (23%) w grupie niskiej dawki
i12/29 (41%), (p < 0,01; test x*) w grupie wysokiej
dawki. Guzy gruczolu Zymbala (gruczolaki lub
raki) obserwowano u 1/30 (3%) zwierzat kontrol-
nych, 1/30 (3%) zwierzat otrzymujacych niskie daw-
ki i7/29 (24%), (p < 0,05) zwierzat otrzymujacych
wysokie dawki. Nie stwierdzono guzéw watroby,
jednak zmienione ogniska komoérkowe w watrobie
obserwowano u 9/30 (19%) zwierzat kontrolnych,
14/30 (46%) zwierzat otrzymujacych niskie dawki
i 20/29 (76%), (p < 0,01) szczurdéw otrzymujacych
wysokie dawki (Morton iin. 1981), (tab. 9).

Narazenie inhalacyjne

Grupe 48 bialych szczuréw obu plci, wazacych
100 + 120 g, wystawiono w komorach inhalacyj-
nych na dzialanie aerozolu zawierajacego 10 +
20 mg/m’® (czyli 1,3 + 2,7 ppm) benzydyny, przez
4 h dziennie, 5 dni w tygodniu przez 20 miesiecy
(catkowita dawka 27 mg/szczura). Szczury kon-
trolne (liczba nieokreslona) przetrzymywano
w komorach inhalacyjnych i przez ten sam okres
wystawiono na dzialanie powietrza. Zwierzeta
przetrzymywano do momentu padniecia. Pierw-
szg bialaczke szpikowa stwierdzono u narazonego
szczura 13 miesigcy po rozpoczeciu eksperymentu
(w tym czasie zylo jeszcze 28 szczuréw). Pod koniec
badania (28 miesigcy) wsrdd 8 zwierzat stwierdzo-
no 5 biafaczek szpikowych, 2 witokniakogruczo-
laki piersi, 1 ptaskonablonkowego raka gruczotu
Zymbala, 1 watrobiaka i 1 gruczolakoraka piersi.
U 2 z 21 szczuréw kontrolnych stwierdzono gru-
czolaki piersi (Zabezhinskii 1970). W badaniu nie
podano informacji na temat wielkosci czastek ae-
rozolu i przezywalnosci grup kontrolnych (tab. 9).

45




Stella Bujak-Pietrek, Aneta Rogalska

Inne ukfady eksperymentalne

W celu zwigkszenia czutoéci modelu na rozwéj no-
wotworéw pecherza moczowego samicom myszy
(szczep 150 ICR) w wieku 5 tygodni chirurgicznie
wszczepiono do pecherza 45-miligramowa szklang
kulke stanowigcg zrodlo przewleklego draznienia
mechanicznego. Nastepnie zwierzeta podzielono na
trzy grupy. Grupa kontrolna (n = 30) otrzymywata
komercyjng pasz¢ bazows; druga grupa (n = 60)
byta karmiona pasza zawierajaca 0,2% (2000 mg/kg
paszy) benzydyny; trzecia grupa (n = 60) otrzymy-
wala pasze zawierajacg mieszaning 0,2% benzydyny
i2% DL-tryptofanu. Grupy eksperymentalne otrzy-
mywaly przypisane im pozywienie od 6. tygodnia
zycia przez 20 tygodni, a nastepnie byly karmione
pasza kontrolng przez 40 + 43 tygodnie. Ekspery-
ment zakonczono 63 tygodnie po rozpoczeciu ba-
dania. Z grupy, ktdra otrzymywata sama benzydyne,
pod koniec eksperymentu zylo tylko 19% zwierzat,
podczas gdy w tym samym czasie przezyto 65,5%
zwierzat w grupie kontrolnej i 49,2% w grupie kar-
mionej benzydyna i tryptofanem. U 34 z 41 (82,9%)
myszy poddanych dziataniu benzydyny oraz u 24
z 51 (47,1%) myszy karmionych mieszanka benzy-
dyny i tryptofanu zaobserwowano watrobiaki, co
wskazuje na hamujacy wplyw tryptofanu na rozwdj
nowotwordéw po narazeniu na benzydyne (w gru-
pie kontrolnej nie zaobserwowano watrobiakéw).
U zwierzat nie stwierdzono wystepowania nowo-
tworéw pecherza moczowego, zgloszono jednak
hiperplazje we wszystkich badanych pecherzach
(Miyakawa, Yoshida 1980), (tab. 8).

Pig¢ grup po 30 =+ 40 samcow szczurdw
Fischer (wazacych okoto 200 g) zostalo poddanych
implantacji heterotopowego pecherza, do ktore-
go nastepnie wstrzykiwano raz w tygodniu przez
20 tygodni 0,5 ml buforowanego fosforanem roz-
tworu soli fizjologicznej z dimetylosulfotlenkiem
(PBS/DMSO, 4: 1) lub roztworu PBS/DMSO zawie-
rajacego 1 pmol benzydyny lub jej pochodnych: N'-
-hydroksy-N-acetylobenzydyny, N'glukuronidu N'-
-hydroksy-N-acetylobenzydynylub N'-glukuronidu
N-hydroksy-2-aminofluorenu (substancje zostaly
zsyntetyzowane i przeanalizowane przez autoréw).
Nastepnie do tych pecherzy wstrzykiwano raz w ty-
godniu przez kolejne 30 tygodni PBS bez DMSO.
Eksperyment zakonczono po uplywie 50 tygodni.
Raka przejsciowokomorkowego (urotelialnego) za-
obserwowano u 1 z 39 szczuréw z grupy kontrolnej,
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u 1 z 29 w grupie narazonej na benzydyne, u 18
z 30 (60%) w grupie eksponowanej na N'-hydroksy-
-N-acetylobenzydyne, u 28 z 28 (100%) w grupie
otrzymujacej N'-hydroksy-N-acetylobenzydyno-
-N'-glukuronid oraz u 24 z29 (83%) szczuréw z gru-
py N-hydroksy-2-aminofluoreno-N'-glukuronidu
(Wang i in. 1990). Wyniki te wskazuja, ze rako-
twdrczos¢ benzydyny w pecherzu moczowym jest
zwiazana z dziataniem jej aktywnych metabolicznie
pochodnych.

Benzydyne podawano w paszy grupie 100 ryb
(gupikow) obu plci (w wieku 10 + 12 miesiecy),
w dawce 300 mg/kg suchej karmy przez 56 tygodni,
po czym eksperyment zakonczono. Sze$¢ ryb, ktore
przezyly okres badania, nie mialo wykrywalnych
guzéw; jednak zaobserwowano oznaki hepatotok-
sycznosci (martwica ogniskowa, dystrofia tluszczo-
wa i rozlana hiperplazja hepatocytéw). U zadnej
ze 120 ryb kontrolnych karmionych standardowa
pasza nie rozwinely si¢ guz ani zmiana przednowo-
tworowa (Pliss, Khudoley 1975). W badaniu wysta-
pita wysoka $miertelno$¢ w grupie narazanej.

Ocena dziafania rakotwérczego

Unia Europejska w ramach regulacji REACH skla-
syfikowala benzydyne jako substancje rakotworcza,
a jej stosowanie jest surowo regulowane.

IARC sklasyfikowata benzydyne i jej sole oraz
barwniki metabolizowane do benzydyny w grupie 1
jako substancje ,,rakotworcza dla ludzi’, co oznacza,
ze istnieja wystarczajace dowody na jej rakotwor-
czo$¢ u ludzi (dowody na zwierzetach doswiadczal-
nych: wystarczajace). Badania wykazaly, ze benzy-
dyna zwigksza ryzyko wystepowania nowotworow,
zwlaszcza raka pecherza moczowego (IARC 1982;
20105 2012).

Narodowy Program Toksykologiczny (NTP)
w USA w raporcie na temat rakotworczosci uznat
benzydyne za substancje rakotworcza dla cztowieka
(NTP 2021).

Agencja Ochrony Srodowiska Stanéw Zjedno-
czonych (US EPA), Administracja ds. Bezpieczen-
stwa i Higieny Pracy (OSHA), Narodowy Instytut
Bezpieczenstwa i Higieny Pracy (NIOSH) oraz inne
organizacje zajmujace si¢ zdrowiem pracownikéw
zaklasyfikowaly benzydyne jako rakotworcza dla
czlowieka.
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TOKSYKOKINETYKA

Benzydyna i jej pochodne moga by¢ wchlaniane
przez organizm droga oddechowas, skérng lub po-
karmowa. W dostgpnym pismiennictwie nie zna-
leziono informacji na temat dystrybucji benzydyny
u ludzi.

Po zastosowaniu 1 mg/kg mc. znakowanej izo-
topowo benzydyny (i jej pochodnych) przez 1 h,
8 h i 24 h na ogolong skére szczurow F344, w do-
brze kontrolowanym badaniu, w ktérym zwie-
rzgtom uniemozliwiono czyszczenie si¢ i lizanie
w miejscu zastosowania benzydyny, zaobserwowa-
no jej obecno$¢ w tkankach, moczu i kale. Okoto
25% poczatkowej dawki benzydyny i pochodnych
benzydyny przeniknelo do skéry szczura w ciagu
8 h. Po 24 h od podania okoto polowy zastosowanej
dawki benzydyny zostato wchtonigte w wyniku pe-
netracji do skory. Stwierdzono, Ze niemal cala sub-
stancja z miejsca aplikacji byla obecna w tkankach
oraz w wydalinach, co wskazalo, ze skéra moze sta-
nowic istotng droge wnikania do organizmu (Shah,
Guthrie 1983).

Metabolizm benzydyny w organizmie obejmu-
je procesy biochemiczne, ktore prowadza do jej
aktywacji i przeksztalcenia w zwiazki mogace po-
wodowac uszkodzenie DNA i rozwdj nowotwordw.
Z danych pochodzacych z badan na zwierzetach
wynika, Ze benzydyna moze by¢ metabolizowana
wieloma szlakami metabolicznymi (Hein 1988; We-
ber, Hein 1985). Jeden ze szlakéw metabolicznych
obejmuje N-acetylacje benzydyny przez cytozo-
lowe (zalezne od acetylokoenzymu A) enzymy -
N-acetylotransferazy (NAT), kodowane przez geny
NAT1 i NAT2. Proces ten prowadzi do powsta-
nia monoacetylobenzydyny i diacetylobenzydyny,
ktore sa bardziej rozpuszczalne w wodzie i fatwiej
wydalane z organizmu, ale metabolity te moga by¢
réwniez dalej aktywowane i wykazywa¢ dzialanie
rakotworcze.

Aktywno$¢ N-acetylotransferaz (NAT) moze
réznic¢ sie u poszczegolnych osob, ktore klasyfiku-
je sie jako ,szybkich” lub ,wolnych” acetylatoréw
(w zaleznosci od stopnia, w jakim mogg acetylowac
rozne substancje chemiczne). Na podstawie wyni-
kow badan u 0séb z guzami pecherza moczowego
i bez guzéw zasugerowano, ze ten ,polimorfizm
acetylacji” moze by¢ powigzany z rozwojem raka
pecherza moczowego u 0séb narazonych na dzia-
tanie amin aromatycznych - osoby z ,fenotypem

52

wolnego acetylatora” moga by¢ bardziej predyspo-
nowane do zachorowania na indukowanego przez
benzydyne raka pecherza moczowego niz osoby
z »fenotypem szybkiego acetylatora” (Hein 1988;
Weber, Hein 1985; Peters i in. 1990).

Wydalanie benzydyny, jej metabolitéw i ich ko-
niugatow wydaje si¢ w przyblizeniu réwno podzie-
lone pomiedzy wydalanie z moczem i zdkcig/kalem
(Lakshmi i in. 1990; Shah, Guthrie 1983).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Wiele badan poswigcono wyjasnieniu mechanizmu
i etiologii nowotworéw pecherza moczowego i in-
nych nowotworéw wywotywanych przez benzydy-
ne u zwierzat. Zaréwno toksycznos¢ benzydyny, jak
i eliminacja benzydyny z organizmu zaleza zasad-
niczo od przemian metabolicznych. Podczas gdy
niektére metabolity sa produktami detoksykacji,
inne sg prekursorami bezposrednich i ostatecznych
czynnikow rakotwdrczych.

Benzydyna jest metabolizowana przez system
monooksygenaz zwigzanych z cytochromem P450
(poprzez N-oksydacje) i tworzy zwigzki takie jak
nitrozoaminy czy aryloaminy, ktére moga si¢ ko-
walencyjnie wigza¢ z DNA. Metabolity te przez
tworzenie adduktéw z DNA uszkadzaja material
genetyczny w komorkach. To wlasnie tworzenie
adduktéw z DNA jest kluczowym mechanizmem
odpowiedzialnym za rakotwoérczo$¢ benzydyny,
inicjujagcym karcynogeneze, gléwnie w tkankach
takich jak pecherz moczowy. Réznice w narzadach
docelowych u zwierzat i ludzi sa zwigzane z r6zni-
cami gatunkowymi w ich szlakach metabolicznych
i aktywnosci enzymatycznej (Babu i in. 1993; Lak-
shmi iin. 1990; 1995).

Indukcja raka pecherza moczowego przez ben-
zydyne jest zfozona i obejmuje udzial wielu narza-
dow, m.in.: watroby, nerek i pecherza moczowego,
a takze szeregu proceséw biotransformacji, takich
jak N-acetylacja, N-glukuronidacja, N-oksydacja
przez cytochrom P450. W pierwszym etapie benzy-
dyna ulega N-acetylacji katalizowanej przez NAT1.
Acetylacja drugiej grupy aminowej benzydyny
prowadzi do detoksykacji. W tym czasie moze jed-
nak wystapi¢ N-oksydacja przy udziale cytochro-
mu P450. Powstajaca na skutek tego procesu N'-
-hydroksy-N-acetylobenzydyna moze by¢ réwniez
substratem dla NAT (OAT - O-acetylotransferaza)
wykazujacej zdolno$¢ katalizowania O-acetylacji.
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Powstajaca N'’-acetoksy-N-acetylobenzydyna ule-
ga przeksztalceniu do kationu nitroeniowego, ktéry
wiaze sie kowalencyjnie z DNA blony sluzowej pe-
cherza moczowego i inicjuje proces nowotworowy
(Jurowski, Piekoszewski 2020).

Wykazano, ze w watrobie ludzkiej powstawa-
fo 21 razy wigcej N-acetylobenzydyny niz N,N'-
-diacetylobenzydyny. Osoby z fenotypem ,szyb-
kiego acetylatora” wytwarzaly tylko 1,4 razy wiecej
N-acetylobenzydyny niz osoby wolno acetylujace
(wzrost nieistotny statystycznie). Wskazuje to, ze
u czlowieka to nie NAT, ale aktywnos¢ deacetylazy
ma decydujace znaczenie dla metabolizmu benzy-
dyny w watrobie i jej dzialania rakotwdrczego (Ju-
rowski, Piekoszewski 2020).

Barwniki z grupy pochodnych benzydyny moga
by¢ metabolizowane do benzydyny, dlatego narazenie
ludzi na barwniki tego typu jest powiazane z wysta-
pieniem raka pecherza moczowego. Barwniki azo-
we mogg by¢ metabolizowane do benzydyny przez
mikroflore przewodu pokarmowego (ATSDR 2001;
CEPA 1993; Gregory 1984; Martin, Kennelly 1985).

DZIAtANIE tACZNE

W dostepnym pismiennictwie istniejg ograniczone
dane o dzialaniu lgcznym po narazeniu na ben-
zydyne i inne zwiazki. Mozna jednak zalozy¢, ze
faczny wplyw narazenia na aminy aromatyczne na
procesy rakotworcze moze by¢ skutkiem ich dziata-
nia addytywnego. Opisywane w literaturze badania
epidemiologiczne wykazaly, ze benzydyna dziala
acznie z innymi aminami aromatycznymi, przez co
zwieksza ryzyko nowotworéw uktadu moczowego,
glownie nowotworéw pecherza moczowego u pra-
cownikéw narazonych zawodowo na barwniki azo-
we. Wynika to z facznego narazenia na benzydyne
oraz innye zwigzki zawarte w barwnikach, m.in.:
B-naftyloaming, dichlorobenzydyne, 3,3’-dimety-
lobenzydyne, 3,3'-dimetoksybenzydyne (ATSDR
2001; Bulbulyan i in. 1995; Goldwater i in. 1965;
Gregory 1984; Martin, Kennelly 1985, Rosenman,
Reilly 2004). Stwierdzono, ze u 21% pracownikéw
narazonych na benzydyne w latach 1912-1962 roz-
wingl sie rak pecherza moczowego, podczas gdy
u 0s6b narazonych zaré6wno na benzydyne, jak i na
B-naftyloaming wskaznik ten wyniost 46% (Gold-
water i in. 1965). Dzialanie faczne benzydyny i in-
nych amin aromatycznych wynika z ich wspolnych
szlakéw metabolicznych w watrobie i sumaryczne-
go dzialania ich reaktywnych metabolitow.
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ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO
OD WIELKOSCI NARAZENIA

Dane wskazujace na zaleznos¢ skutku toksycznego
benzydyny od wielkosci narazenia (zalezno$¢ daw-
ka-odpowiedz) pochodza gtéwnie z badan epide-
miologicznych u pracownikéw przemystu barwni-
koéw azowych, ale réwniez z badan na zwierzetach.
Liczne badania kohortowe i kliniczno-kontrolne
konsekwentnie potwierdzaja zwigzek miedzy na-
razeniem na benzydyne w miejscu pracy a rozwo-
jem nowotwordw drog moczowych, zwlaszcza raka
pecherza moczowego. W badaniach epidemiolo-
gicznych pracownikéw narazonych zawodowo na
benzydyne i jej pochodne wykazano, ze czesto$¢
przypadkéw raka zwiekszala si¢ wraz z czasem
i poziomem narazenia na benzydyne, co sugeruje
zaleznos$¢ dawka—odpowiedz. W badaniach, w kto6-
rych stwierdzono, ze ryzyko raka pecherza moczo-
wego wzrasta z czasem narazenia, czas zatrudnienia
przed wystgpieniem nowotworu wynosit ~8 + 20 lat.
Czas miedzy narazeniem na benzydyne a rozwojem
nowotworu byl zréznicowany i wynosit 5 + 29 lat.
W badaniu kohortowym (Rosenman, Reilly 2004)
pracownikéw przemystu barwnikéw odnotowano
znacznie zwigkszone wskazniki zachorowalnosci
na raka pecherza (SIR = 6,85) oraz umieralnosci
(SMR = 8,34) wérdd oséb narazonych na benzy-
dyne. W badaniu tym stwierdzono, ze ryzyko raka
pecherza wzrastato w zaleznosci od czasu trwania
narazenia. W innym badaniu przeprowadzonym
wiréd pracownikéw chinskich zaktadéw produkcji
benzydyny przy niskim, $rednim i wysokim sku-
mulowanym narazeniu na benzydyne iloraz szans
(OR) wystapienia raka pecherza moczowego wyno-
sit odpowiednio 1,0; 2,7 (95% CI: 1,1 + 6,3) oraz
4,4 (95% CI: 1,8 + 10,8) (Carredn i in. 2006). Hayes
i in. przeprowadzili zagniezdzone badanie kontro-
Ine dla 38 przypadkow raka pecherza moczowego
i 43 kontroli. Oszacowane skumulowane naraze-
nie na benzydyne¢ podzielono na kategorie: niskie,
$rednie i wysokie. W odniesieniu do niskiego na-
razenia ryzyko przy $rednim i wysokim narazeniu
odpowiednio OR = 2,6 (95% CI: 0,8 + 8,9) i OR =
6,7 (95% CI: 1,7 + 33,6), (Hayes i in. 1993).

W badaniu toksycznosci przewlektej, w ktérym
samce i samice myszy narazono na dzialanie dichlo-
rowodorku benzydyny w wodzie pitnej (dawki 0 +
27,2 mg/kg/dzien). Odnotowano zalezne od dawki
zmniejszenie przyrostu masy ciala i przezywalno-
$ci przy wszystkich stezeniach — wigkszos¢ zgondéw
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spowodowaly guzy. Zaobserwowano réwniez za-
lezny od dawki wptyw na czas do wystgpienia guza
pluci czas do zgonu z powodu miesakéw siateczko-
wokomoérkowych oraz odnotowano dodatni trend
zaleznosci dawka-odpowiedZ w odniesieniu do
gruczolaka gruczotu Hardera (IRIS 2001; Littlefield
iin. 1983).

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

Istniejgce wartosci NDS

W Polsce obowigzywaly dotychczas wartosci naj-
wyzszych dopuszczalnych stezen dla benzydyny
wynoszace: NDS - 0 mg/m® oraz NDSCh - 0 mg/m®

(DzU 2018 poz. 1286). Dopuszczalne poziomy na-
razenia zawodowego oraz inne przepisy lub wy-
tyczne obowiazujace na $wiecie podsumowano
w tabeli 10.

Niemcy

Benzydyna i jej sole zostaly sklasyfikowane jako
substancje rakotworcze kategorii 1 przez Komi-
sje MAK. Oznakowano je takze jako substancje,
ktérych wchlanianie przez skére moze znaczaco
przyczyni¢ si¢ do narazenia ogdlnoustrojowego.
Dla tych substancji nie ustalono zadnych wartosci
MAK (MAK 2023).

Japonia

Japonskie Towarzystwo Zdrowia Pracy (Japan Socie-

ty for Occupational Health, JSOH), (2014) klasyfiku-

je benzydyne i jej sole zgodnie z wytycznymi IARC:
- benzydyna - grupa 1,

Tabela 10. Istniejace wartosci dopuszczalne stezen benzydyny i jej pochodnych w powietrzu srodowiska pracy (GESTIS International limit

value 2024; Rozporzadzenie MPRPS 2018)

Table 10. Existing limit values for benzidine and its derivatives concentrations in workplace air (GESTIS International limit value 2024; MPRPS

Regulation 2018)
Wartos¢ dopuszczalna 8-godzinna Wartos¢ dopuszczalna — krétkoterminowa
Pafstwo
ppm mg/m? ppm mg/m?
Benzydyna
Francja 0,001 0,008
Polska 0 0
Wegry 0,008
Wiochy 0,001
3,3'-Dimetylobenzydyna
Austria 0,003 0,03 0,012 0,12'?
Polska 0,033
USA-NIOSH 0,02'4
3,3"-Dichlorobenzydyna
Austria 0,003 0,03 0,012 0,12'2
Szwajcaria 0,003 0,03
Wegry 0,03
3,3"-Dimetoksybenzydyna
Austria 0,003 0,03 0,012 0,12'2
Polska 0,2
Szwajcaria 0,003 0,03
Objasnienia:
ﬁisg:;a —wartos¢ TRK (na podstawie wykonalnosci technicznej — TRK, technical guiding concentration).

2 wartos¢ srednia 15-minutowa.
3 frakcja wdychalna.
4 stezenie putapowe 60-minutowe.
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3,3'-dimetylobenzydyna, 3,3'-dichloroben-
zydyna, 3,3'-dimetoksybenzydyna, barwni-
ki pochodne benzydyny: C.I. Acid Red 114
i C.I. Direct Blue 15 - grupa 2B,

- barwniki pochodne benzydyny: C.I. Di-
rect Black 38, C.I. Direct Blue 6 i C.I. Direct
Brown 95 - grupa 2A.

USA

Amerykanska Konferencja Panstwowych Higie-
nistow Przemystowych (ACGIH) przypisala ben-
zydynie oznaczenie Al - potwierdzony czynnik
rakotworczy dla ludzi. Nie podano zadnej wartosci
liczbowej TLV (lub wartosci progowej) dla naraze-
nia zawodowego na czynniki z oznaczeniem Al.
Zaleca si¢ stosowac przypis ,,skora’, poniewaz skora
jest istotng droga wnikania benzydyny do organi-
zmu, prowadzaca do toksycznosci ogdlnoustrojo-
wej. Podobnie jak w przypadku kazdej substancji,
dla ktorej nie ma zalecanego TLV i ktora oznakowa-
no jako rakotworcza Al, narazenie pracownikéw
powinno by¢ starannie kontrolowane w mozliwie
najszerszym zakresie (ACGIH 2001).

Narodowy Instytut Bezpieczenstwa i Higieny
Pracy (NIOSH) wymienia benzydyne wsréd 13
substancji rakotwdrczych podlegajacych regula-
cjom OSHA (NIOSH 2018). Narazenie pracow-
nikéw na te substancje chemiczne powinno by¢
kontrolowane poprzez stosowanie odpowiednich
rozwigzan technicznych, organizacji pracy i srod-
kéw ochrony osobistej. Wedtug OSHA i NIOSH
benzydyna i barwniki pochodne benzydyny sa
potencjalnymi substancjami rakotworczymi po
narazeniu w miejscu pracy, dlatego zalecono, aby
narazenie pracownikow ograniczy¢ do najnizszego
mozliwego poziomu.

Benzydyna i barwniki, ktére s3 metabolizowa-
ne do benzydyny, zostaly wymienione w raporcie
Narodowego Programu Toksykologicznego (NTP)
dotyczacym substancji rakotwodrczych (NTP 2021)
jako uznane substancje rakotworcze dla ludzi.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Agencja Ochrony Srodowiska w USA (IRIS 2001)
obliczyta przewlekla doustng dawke referencyj-
ng (RfD) benzydyny dla czlowieka wynoszaca
3 - 10° mg/kg/dzien na podstawie warto$ci LOAEL
wynoszacej 2,7 mg/kg/dzien dla wakuolizacji ko-
morek mézgowych i zmian w komorkach watroby
obserwowanych u samic myszy narazonych przez
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cale zycie na 20 ppm (20 mg/l wody) dichlorowo-
dorku benzydyny w wodzie pitnej (na podstawie
badania Littlefielda i in. 1983). Warto$ci RfD od-
nosza si¢ wylacznie do skutkéw nienowotworo-
wych. Wartos¢ NOAEL nie zostala ustalona w tym
badaniu.

W celu wyznaczenia dozotadkowej dawki refe-
rencyjnej warto$¢ LOAEL wynoszaca 2,7 mg/kg/
dzien benzydyny (u zwierzat) podzielono przez na-
stepujace wspotczynniki niepewnosci:

- 10 dla ekstrapolacji ze zwierzat na ludzi,

— 10 dla zmienno$ci wrazliwo$ci cztowieka,

- 10 dla niepewnos$ci w szacowaniu NOAEL

na podstawie LOAEL.

US EPA (IRIS 2001) wyprowadzita wspotczyn-
nik SF (slope factor — wspolczynnik kierunkowy
prostej dawka—odpowiedz; tangens kata nachylenia
krzywej dawka-odpowiedz) wynoszacy 230 (mg/
kg/dzien)' na podstawie czestosci wystepowania
raka pecherza moczowego u pracownikéw narazo-
nych na benzydyne inhalacyjnie, zgodnie z rapor-
tem Zavona i in. (1973).

Wartos¢ NDS zostala wyznaczona na podstawie
oceny ryzyka nowotworowego, z wykorzystaniem
wartosci SF wyprowadzonej przez US EPA.

Obliczono wchlonietg dawke benzydyny przy
zalozonym poziomie ryzyka 1 - 10~ na podstawie
réwnania:

R=SF-D
D= ;iF: 4,35-10"mg/kg mc./dzien

gdzie:
R - ryzyko (1-107),
D - dawka $rednia calozyciowa, mg/kg mc./
dzien,
SF — wspotczynnik nachylenia (slope factor).

Po zastosowaniu odpowiednich wspdétczynni-
kéw przeliczeniowych, podanych ponizej, otrzyma-
no warto$¢ NDS:

-D 24 365 70 1

8 240 40 20
NDS =0,435-10°- 27,93 = 0,00012 mg/m’*
gdzie:

D - dawka $rednia calozyciowa - 0,435 - 10° mg/
kg mc./dzien
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24 - liczba godzin/dobe

8 - liczba godzin pracy/dobe

365 - liczba dni w roku

240 - liczba dni pracy w roku

70 — wiek (lata)

40 - staz pracy (lata)

20 - wentylacja ptuc cztowieka (m?)
70 — masa ciala cztowieka (kg).

EPA oszacowala takze ryzyko wystgpienia raka
w wyniku narazenia calozyciowego na benzydy-
ne przy wykorzystaniu inhalacyjnego slope factor
(IRIS 2001).

Liczne badania epidemiologiczne wykazaly, ze
zawodowe narazenie na benzydyne skutkuje zwiek-
szonym ryzykiem zachorowania na raka pecherza
moczowego.

EPA, wykorzystujac modele matematyczne
i opierajac si¢ na wynikach badan na zwierzetach,
oszacowala prawdopodobienstwo zachorowania
na raka osoby narazonej inhalacyjnie na okreslone
stezenia benzydyny. EPA obliczyla szacunkowg jed-
nostke ryzyka inhalacyjnego (SFinhl.) na poziomie
6,7 -10 (ug/m’)™.

Oszacowano, ze gdyby dana osoba przez cale
swoje zycie stale wdychala powietrze zawieraja-
ce benzydyne o $rednim stezeniu 0,00002 pg/m’
(2-10® mg/m’), teoretycznie miataby nie wigcej niz
jedna na milion zwiekszonych szans na rozwoj raka
w wyniku bezposredniego wdychania powietrza za-
wierajgcego te substancje.

Wdychanie powietrza zawierajacego 0,0002 pg/m?
(2 - 107 mg/m°®) skutkowaloby nie wigkszym niz
jeden na sto tysiecy zwiekszonym ryzykiem roz-
woju raka, a wdychanie powietrza zawierajacego
0,002 pg/m* (2 - 10° mg/m?®) skutkowaltoby nie

wigkszym niz jeden na dziesig¢ tysiecy zwigkszo-
nym ryzykiem rozwoju raka (tab. 11).

Po zastosowaniu odpowiednich wspdtczynni-
kow przeliczeniowych otrzymano wartos¢ NDS dla
ryzyka 1-10°:

24 365 70

NDS=C-—-——-—=0,00002-7,98 =
8 240 40

=0,00016 mg/m’
NDS = 0,00016 mg/m’

gdzie:
C - stezenie $rednie calozyciowe - 2 -10° mg/m’
24 - liczba godzin/dobe
8 - liczba godzin pracy/dobe
365 - liczba dni w roku
240 - liczba dni pracy w roku
70 — wiek (lata)
40 - staz pracy (lata).

Na podstawie obu powyzszych wyliczen przy
przyjetym poziomie akceptowalnego ryzyka 1 - 10~
proponuje si¢ przyjecie wartosci NDS dla benzydy-
ny na poziomie 0,0001 mg/m’.

Brak jest podstaw do ustalenia wartosci stezenia
chwilowego (NDSCh) oraz dopuszczalnego steze-
nia w materiale biologicznym (DSB).

Substancja powinna zosta¢ opatrzona notacja
»skora”, poniewaz wchlanianie przez skére moze
by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu droga
oddechows.

Substancja powinna zosta¢ opatrzona notacja
»Carc. 147 co oznacza substancje rakotwoércza ka-
tegorii 1A (substancja o udowodnionym lub poten-
cjalnym dzialaniu rakotwoérczym dla ludzi - dane
epidemiologiczne).

Tabela 11. Szacowanie ryzyka wystapienia raka u ludzi w wyniku narazenia inhalacyjnego na benzydyne
Table 11. Estimation of human cancer risk from inhalation exposure to benzidine

Stezenie benzydyny Oszacowany poziom ryzyka
0,00002 pg/m? (2 - 10 mg/m?) 0,000001
0,0002 pg/m?(2-107 mg/m?) 0,00001
0,002 pg/m? (210 mg/m?) 0,0001
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ACGIH

ANA
BMI
BNA
BZ

CI
DMSO
DNA
DSB
ECHA

EPA

F1
HIV

JSOH

LD,
LD,

LOAEL

MC

mies.

MPRPS
NAT
NDS

NDSCh
NIOSH

NOAEL

NP

Wykaz skrotow stosowanych w dokumentacji wraz z objasnieniami

samica
samiec

Amerykanska Konferencja Panstwowych
Higienistow Przemystowych

(ang. American Conference of
Governmental Industrial Hygienists)

1-naftyloamina (a-naftyloamina)

wskaznik masy ciala (ang. body mass index)
2-naftyloamina (B-naftyloamina)
benzydyna

przedzial ufnosci (ang. confidence intervals)
dimetylosulfotlenek

kwas dezoksyrybonukleinowy
dopuszczalne stezenie biologiczne

Europejska Agencja ds. Substancji Chemicz-
nych (ang. European Chemicals Agency)

Agencja Ochrony Srodowiska
(ang. Environmental Protection Agency)

pokolenie F1 (pierwsze pokolenie potomne)

ludzki wirus niedoboru odpornosci
(ang. human immunodeficiency virus)

Japonskie Towarzystwo Zdrowia Pracy
(ang. Japan Society for Occupational Health)

mediana dawki $miertelnej (letalnej)

najnizsza dawka $miertelna
(ang. lowest lethal dose)

najnizszy poziom, przy ktérym obserwuje
sie skutki szkodliwe (ang. lowest observed
adverse effect level)

krzyzéwka monoklonalna

masa ciata

miesigc/miesigce

Minister Pracy, Rodziny i Polityki Spotecznej
liczebnos¢ grupy

N-acetylotransferaza

najwyzsze dopuszczalne stezenie

najwyzsze dopuszczalne stezenie chwilowe

Narodowy Instytut Bezpieczenstwa
Zawodowego i Zdrowia w Stanach
Zjednoczonych (ang. National Institute
for Occupational Safety and Health)
najwyzszy poziom, przy ktérym nie
obserwuje si¢ skutkéw szkodliwych
(ang. no observed adverse effect level)

nie podano
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NTP

OR
OSHA

PBS

ppm

REACH

RfD
RR
RTECS

SF

SIR
SMR
TLV/

TLV-TWA

tydz./tyg.
UE

WE

narodowy (amerykanski) program
toksykologiczny (ang. National
Toxicology Program)

iloraz szans (ang. odds ratio)

Administracja Bezpieczenstwa

i Higieny Pracy (ang. Occupational

Safety and Health Administration)

istotno$¢ statystyczna/prawdopodobienstwo

bufor PBS; sdl fizjologiczna z buforem fos-
foranowym (ang. phosphate buffered saline)
cze$ci na milion (ang. part per milion),

co odpowiada m.in. mg/kg lub mg/1
rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) nr 1907/2006 regulujace kwe-
stie stosowania chemikaliéw poprzez ich
rejestracje i ocene oraz udzielanie zezwolen
i wprowadzanie do obrotu, zmienione
przez rozporzadzenie Parlamentu
Europejskiego i Rady (WE) 1272/2008
(CLP), (ang. Registration, Evaluation

and Authorisation of Chemicals)

dawka referencyjna

ryzyko wzgledne (ang. relative risk)
rejestr toksycznych skutkéw substancji
chemicznych (ang. Registry of Toxic Ef-
fects of Chemical Substances) - baza
danych substancji toksycznych
wspotczynnik nachylenia (wspdtczynnik
kierunkowy prostej dawka-odpowiedz),
(ang. slope factor)

standaryzowany wskaznik zapadalnosci
(ang. standarised incidence ratio)

standaryzowany wskaznik umieralnosci
(ang. standarised mortality ratio)

najwyzsze dopuszczalne stezenie
wazone czasem (ang. threshold limit
value - time-weighted average)

tydzien/tygodnie
Unia Europejska
Wspolnota Europejska
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Instytut Medycyny Pracy
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91-348 £6dz

ul. $w. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogodlne badanie lekarskie.
Badania pomocnicze: morfologia krwi, badanie
ogolne moczu, AST, ALT, GGTP.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie.

Badania pomocnicze: morfologia krwi, badanie
ogolne moczu, AST, ALT, GGTP.

Czestotliwo$¢ badan okresowych: pierwsze bada-
nie po 3-6 miesigcach narazenia, nastepne co 6-12
miesiecy.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne
moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe specjali-
styczne badania lekarskie oraz badania pomocni-
cze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin nastepnego
badania, jezeli stwierdzi, Ze jest to niezbedne do
prawidlowej oceny stanu zdrowia osoby przyjmo-
wanej do pracy lub pracownika.

Narzady (uktady) krytyczne

Narzadem krytycznym podczas w pracy w naraze-
niu na benzydyne i jej sole jest pecherz moczowy.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przeciwwskazaniem lekarskim do zatrudnienia
w narazeniu na benzydyne i jej sole jest rak peche-
rza moczowego w wywiadzie.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandyda-
tow do pracy. O przeciwwskazaniach w przebiegu
zatrudnienia powinien decydowa¢ lekarz sprawu-
jacy opieke profilaktyczna, bioragc pod uwage wiel-
kos¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz
ocen¢ stopnia zaawansowania i dynamike zmian
chorobowych.

W narazeniu na benzydyne i jej sole nie wolno za-
trudnia¢ pracownikéw mlodocianych oraz kobiet
w cigzy i karmigcych piersig, poniewaz s3 to czyn-
niki rakotworcze (Carc. 1A).
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NDS 0,02 mg/m? (0,01 ppm)

NDSCh nie ustalono

NDSP nie ustalono

DSB nie ustalono

Carc. 1B substancja rakotwércza kategorii 1B

Skéra wchfanianie substancji przez skére moze by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu drogg oddechowa
Data zatwierdzenia przez Zespét Ekspertow: 25-27.09.2024 .

Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 20.10.2025r.

Streszczenie

Metylohydrazyna jest zwigzkiem chemicznym wykorzystywanym gléwnie jako paliwo rakietowe, rozpuszczalnik oraz jako
produkt posredni w syntezie lekéw i chemikaliow rolniczych. Mediany stezen $miertelnych LCso (1 h) mieszcza sie w za-
kresie 150 + 470 mg/m’. Ostre narazenie na metylohydrazyne moze prowadzi¢ do podraznienia skory i blon §luzowych,
wymiotoéw, biegunki oraz objawéw neurotoksycznych, takich jak drzenia i drgawki. U zwierzat poddanych diugotrwale-
mu narazeniu obserwowano rozwdj anemii hemolitycznej i powstawanie methemoglobinemii, ze szczegélnie wyraznym
nasileniem u pséw i matp. Badania in vitro i in vivo wykazaly, ze metylohydrazyna ma potencjalne dziatanie mutagenne
i genotoksyczne. W testach bakteryjnych odnotowano indukcje mutacji, peknigcia pojedynczej nici DNA oraz metylacje

! Warto$¢ NDS metylohydrazyny zostala w dniu 20.10.2025 r. przyjeta na 112. posiedzeniu Miedzyresortowej Komisji do spraw Najwyzszych Do-
puszczalnych Stezen i Natezent Czynnikéw Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy i nastepnie zostata przediozona ministrowi wlasciwemu
ds. pracy (wniosek nr 128) w celu jej wprowadzenia do rozporzadzenia w zatgczniku nr 1 w czeéci A wykazu najwyzszych dopuszczalnych stezen
i natezen czynnikéw szkodliwych w §rodowisku pracy.

? Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczenstwa i Warunkéw Pracy’, finan-
sowanego w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze srodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IL.PB.03 pt. ,Opracowanie
dokumentacji dopuszczalnych pozioméw narazenia zawodowego dla 30 czynnikéw chemicznych szkodliwych dla zdrowia, w tym rakotworczych”
Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy.
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guaniny w strukturze DNA. Rakotworcze dzialanie metylohydrazyny zostalo potwierdzone zaréwno po narazeniu inha-
lacyjnym (u myszy, szczuréw, chomikéw), jak i po podaniu droga pokarmowa (u myszy i chomikéw). Ekspozycja prowa-
dzita do rozwoju nowotwordéw w roznych narzadach, w tym przysadki, watroby, nadnerczy i ptuc. Metylohydrazyna moze
by¢ wchlaniana do organizmu droga inhalacyjna, przez skére oraz droga pokarmowg. Substancja ulega metabolizmowi
z udzialem enzymow cytochromu P450, a jej metabolity sa wydalane zaréwno z powietrzem wydychanym, jak i z moczem.
Wartos$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) metylohydrazyny zostata okreslona na podstawie jej dzialania indu-
kujacego anemie hemolityczng, obserwowanego u szczuréw, pséw i malp poddanych ekspozycji inhalacyjnej. Najnizsze
stezenie powodujgce obserwowalny efekt toksyczny (LOAEC) wyniosto 0,384 mg/m®. W zwiazku z tym rekomenduje si¢
utrzymanie obowiazujacej warto$ci NDS na poziomie 0,02 mg/m?® (0,01 ppm) oraz oznakowanie substancji symbolami
»Skora” i ,Carc. 1B”. Nie ma podstaw do okre$lenia warto$ci chwilowej (NDSCh) ani dopuszczalnej warto$ci w materiale
biologicznym (DSB). Niniejszy artykul obejmuje zagadnienia zwigzane ze zdrowiem, bezpieczenstwem i higieng pracy,
bedace przedmiotem badan w dziedzinach nauk o zdrowiu oraz inzynierii $rodowiska.

Stowa kluczowe: metylohydrazyna, toksycznos¢, rakotwoérczosé, narazenie zawodowe, NDS.

Abstract

Methylhydrazine is mainly used as a rocket propellant, a solvent, and an intermediate product in the synthesis of pharma-
ceuticals and agricultural chemicals. The median lethal concentrations (LC50) for methylhydrazine ranged from 150 to
470 mg/m?®. The effects of acute exposure to this substance included irritation of the skin and mucous membranes, vomiting,
diarrhea, and neurotoxic effects (tremors and convulsions). Repeated toxic effects of long-term exposure in various animal
species included hemolytic anemia and methemoglobinemia (especially in dogs and monkeys). The results of in vitro and in
vivo studies on methylhydrazine indicate the potential mutagenic (induction of mutations in bacterial tests) and genotoxic
(single-strand DNA breaks) effects of this substance and guanine methylation in DNA. The carcinogenic effects of methyl-
hydrazine have been demonstrated both by inhalation (mice, rats, hamsters) and ingestion (mice and hamsters). The com-
pound induced the development of various cancers, including pituitary, liver, adrenal and lung cancers. Methylhydrazine
can be absorbed into the human body by three routes: inhalation, dermal and ingestion. It undergoes metabolic reactions
with the participation of cytochromes P450 and is excreted in exhaled air and urine. The proposed MAC value for methyl-
hydrazine is based on the induction of hemolytic anemia observed in rats, dogs and monkeys exposed to this substance by
inhalation. The lowest concentration used (0.384 mg/m?) was identified as a LOAEC for this effect. It has been proposed to
maintain a concentration of 0.02 mg/m? (0.01 ppm) as the MAC value for methylhydrazine and to label the substance with
the symbols “skin” and “Carc. 1B”. There is no basis for setting STEL and BEI values. This article discusses the problems of
occupational safety and health, which are covered by health sciences and environmental engineering.

Keywords: methylhydrazine, toxicity, carcinogenicity, occupational exposure, OEL, MAC.
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CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCII, - numer indeksowy 612-292-00-2
ZASTOSOWANIE, NARAZENIE ZAWODOWE - synonimy: 1-metylohydrazyna;
hydrazometan;
Ogoélna charakterystyka substangji monometylohydrazyna.
Ogodlna charakterystyka metylohydrazyny (GESTIS Zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu
2024; PubChem on-line 2024; Starek 2000): Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia
- wzdr sumaryczny CHN, 16 grudnia 2008 r. w sprawie klasyfikacji, oznakowania
- wzor strukturalny H,C NH, i pakowania substancji i mieszanin, zmieniajgcego
\N/ i uchylajacego dyrektywy 67/548/EWG i 1999/45/WE
H oraz zmieniajacego rozporzadzenie (WE) nr 1907/
- nazwa chemiczna metylohydrazyna 2006 (Dz. Urz. UE L 353 z 31.12.2008 r. ze zm.) me-
- masa czasteczkowa 46,07 g/mol tylohydrazyna ma zharmonizowang klasyfikacje wg
- numer CAS 60-34-4 tabeli 3 zalacznika VI. Zharmonizowang klasyfika-
- numer WE 200-471-4 cje oraz oznakowanie zgodnie z tabelg 3 zalacznika
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VI do rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) nr 1272/2008 zamieszczono w tabeli 1.
Piktogram stosowany na oznakowaniu przedsta-
wiono na rycinie 1.

Wiasciwosci fizykochemiczne substancji

Wtadciwoéci  fizykochemiczne metylohydrazyny

(ACGIH 2001; GESTIS 2024; PubChem on-line

2024; RAC 2015; Starek 2000):
- wyglad: bezbarwna,

higroskopijna

ciecz o zapachu

zblizonym

do amoniaku

- temperatura wrzenia 87,5°C

- temperatura topnienia  -52,4°C

- temperatura samozaptonu 194°C/196°C

- gesto$c 0,88 g/cm’
(w temp. 20°C)
- preznosc¢ par 4,5 kPa

(w temp. 20°C)

- gesto$¢ wzgledna par
(powietrze = 1) 1,6
- granice stezen
wybuchowych: dolna -
2,5% objetosci
W powietrzu;
gorna -
97+2% objetosci

W powietrzu

- logK,,

- rozpuszczalnosc:

-1,05
w wodzie

(1000 g/l
w temp. 25°C),
weglowodorach,
hydrazynie
i nizszych
alkoholach
jednohydro-
ksylowych
- wspolczynniki

przeliczeniowe

w temp. 20°C, 101,3 kPa: 1ppm=1918 mg/m’;
1 mg/m’~0,521 ppm.

Otrzymywanie, zastosowanie,
narazenie zawodowe

Metylohydrazyne otrzymuje si¢ w wyniku reakcji
metyloaminy z chloraming polegajacej na utlenia-
niu amoniaku chloranem(I) sodu (Starek 2000).
Zwiazek ten znalazl zastosowanie jako paliwo ra-
kietowe — stosowane pojedynczo lub w mieszani-
nach z innymi hydrazynami - a takze jako rozpusz-
czalnik oraz produkt posredni w syntezie lekéw
i chemikaliéw rolniczych (Garcia 2000; Starek 2000).

Wedlug danych z 2015 r. produkcja metylohy-
drazyny w Europie wynosita okolo 100 + 1000 ton
rocznie (RAC 2015). W Polsce liczba 0sdb narazo-
nych zawodowo na metylohydrazyne nie przekra-
cza 80 pracownikdw rocznie (tab. 2), (GIS 2024).

Tabela 1. Zharmonizowana klasyfikacja i 0znakowanie metylohydrazyny zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (WE)

nr1272/2008 (CLP)

Table 1. Harmonized classification and labelling of methylhydrazine in accordance with Regulation (EC) No. 1272/2008 of the European

Parliament and of the Council (CLP)

Klasyfikacja Oznakowanie
Nazwa chemiczna klasa zagrozenia kod){ 2wrotow piktogram, kody haset kody ZWIOtOW
. p wskazujacych rodzaj wskazujacych rodzaj
i kody kategorii L ostrzegawczych L
zagrozenia zagrozenia
Metylohydrazyna Carc. 1B H350 GHS08 H350
Objasnienia:
Carc. 1B — Rakotworczo3¢, kategoria 1B.
H350 - Moze powodowac raka.
GHS08

Rycina 1. Piktogram okreslajacy rodzaj zagrozenia przypisany metylohydrazynie zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady

(WE) nr1272/2008

Figure 1. Pictogram indicating the type of hazard assigned to methylhydrazine in accordance with Regulation (EC) No 1272/2008 of the

European Parliament and of the Council
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Tabela 2. Liczba 0sdb narazonych na dziatanie metylohydrazyny w Polsce w latach 2019-2022 (CRCR 2024)
Table 2. Number of people exposed to methylhydrazine in Poland in 2019-2022 (CRCR 2024)

i Liczba narazonych kobiet
Liczba ) Liczba narazonych Liczba narazonych
Rok o zakfadoéw 5 At
wojewodztw pracy MEZCzyzn razem w tym <45 lat 0s0b ogbtem
2019 2 2 1 3 2 4
2020 5 5 29 27 23 56
2021 2 2 21 53 51 74
2022 2 2 19 49 48 68
W latach 2022-2023 nie odnotowano przypadkéw moczu, przyspieszony oddech, piloerekcje

narazenia zawodowego na metylohydrazyne poni-
zej 0,1 wartosci obowiazujacego NDS (0,02 mg/m’,
czyli <0,002 mg/m’).

DZIALANIE TOKSYCZNE U LUDZI

Dane dotyczace dzialania toksycznego metylohy-
drazyny u ludzi s bardzo ograniczone. W dostep-
nym pi$miennictwie odnaleziono jedynie pojedyn-
cze dobrze udokumentowane badanie.

W 1975 r. NASA przeprowadzila szczegétowy
eksperyment z udzialem 42 ochotnikéw, ktorzy
jednorazowo zostali narazeni na metylohydrazyne
o stezeniu 0,38 mg/m’ (0,2 ppm) w objetosci 30 cm?
powietrza wdychanego przy uzyciu polietylenowej
maseczki zakrywajacej usta i nos. Po zakonczeniu
ekspozycji 32 uczestnikéw zglaszalo objawy po-
draznienia blony $luzowej nosa. U 12 ochotnikéw
stwierdzono wyrazne zmiany w obrebie blony §lu-
zowej nosa, takie jak pecherze i krwawienia, ktére
utrzymywaly si¢ réwniez po 24 h od zakonczenia
narazenia. U 3 ochotnikéw wystapila niedroznoé¢
nosa, a u 4 — objawy krwawienia z blony sluzowej
(Hoffman i in. 1976).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra i krotkoterminowa

Mediany stezenia $miertelnego LC,, oraz media-
ny dawki $miertelnej LD, dla metylohydrazyny
u réznych gatunkow zwierzat przedstawiono
w tabeli 3.

Ostre narazenie na metylohydrazyne w steze-
niach powyzej 100 mg/m’ powodowalo objawy ze
strony ukfadu oddechowego, pokarmowego, wydal-
niczegoinerwowego. U gryzoni (umyszyiszczurow)
obserwowano podraznienie blon $luzowych nosa
i oczu, a nastepnie biegunke, czeste oddawanie

68

i nadmierng ruchliwo$¢ przerywang okresami
sztywnosci ciata z wytrzeszczem galek ocznych.
U czedci zwierzat wystepowaly drzenia migs$nio-
we oraz drgawki toniczno-kloniczne (Haun 1968;
Starek 2000).

Podobne objawy obserwowano u psow
i malp. Narazenie na metylohydrazyne prowadzi-
fo do podraznienia oczu, slinienia i wymiotow,
a nastepnie do biegunki oraz czgstego oddawania
moczu. U pséw obserwowano dodatkowo ataksje,
a w pozniejszym okresie pojawialy sie drgawki,
skrajne wyczerpanie oraz utrata przytomnosci, po-
przedzajace padniecie zwierzat (Haun 1968; Starek
2000).

Jednorazowe podanie dootrzewnowe metylo-
hydrazyny matpom (makakom krélewskim; n = 4)
w dawce 7,5 mg/kg mc., jak réwniez podawanie tej
substancji w dawce 2,5 mg/kg mc. przez 14 dni, nie
wywotalo objawéw toksycznych. Zaobserwowano
jedynie spadek apetytu i masy ciala (George i in.
1968).

Back i Pinkerton (1967) opisali eksperyment,
w ktérym 2 makakom podawano metylohydra-
zyne dootrzewnowo w dawkach 5 mg/kg mc.
i 10 mg/kg mc. przez 5 dni. U pierwszego makaka
po podaniu drugiej dawki wystapily wymioty (po
2 h od podania), jednak nie odnotowano innych
objawéw toksycznych po kolejnych trzech daw-
kach. U drugiego makaka, otrzymujacego wyzsza
dawke, wymioty wystepowaly po drugiej i trzeciej
dawce, a od 3. dnia dodatkowo pojawily si¢ napa-
dy drgawek. Zwierze padlo 5. dnia eksperymentu
(Back, Pinkerton 1967).

W kolejnym badaniu przeprowadzonym przez
Backa i Pinkertona (1967) 8 makakom (4 samcom
i 4 samicom) podawano metylohydrazyne droga
dootrzewnowa w dawce 5 mg/kg mc. przez 5 dni
w tygodniu, przez kolejne 4 tygodnie. W 2. dniu
eksperymentu u wszystkich zwierzat wystapily wy-
mioty, a 3. dnia — drgawki. W zwigzku z tym dawke

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 1(127)
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Tabela 3. Zakresy wartosci mediany dawek i stezefi Smiertelnych dla metylohydrazyny u zwierzat doswiadczalnych (Garcia 2000; Hartwig,

MAK Commission 2021; Hauniin. 1970; Starek 2000)

Table 3. Ranges of median doses and lethal concentrations for methylhydrazine in laboratory animals ( Garcia 2000; Hartwig, MAK Com-

mission 2021; Haun et al. 1970; Starek 2000)

Gatunek zwierzat Droga podania Wartos¢ LCy,
Mysz per os (29 mg/kg mc.) 0,5 h:522 mg/m? (272 ppm)
dootrzewnowa (15 mg/kg mc.) 1h: 234 mg/m? (122 ppm)
dozylna (33 mg/kg mc.) 2h:176 mg/m? (92 ppm)
podskérna (25 mg/kg mc.) 4 h:125 mg/m? (65 ppm)
Szczur per os (32 mg/kg mc.) 0,5 h: 819 mg/m? (427 ppm)
dootrzewnowa (21 mg/kg mc). 1h: 468 mg/m? (244 ppm)
dozylna (17 mg/kg mc 2 h:244 mg/m? (127 ppm)
podskérna (35 mg/kg mc.) 4h:150 mg/m? (78 ppm)
dermalna (183 mg/kg mc.)
Chomik per os (22 mg/kg mc.) 4 h: 274 mg/m? (143 ppm)
dermalna (239 mg/kg mc.)
Pies dozylna (12 mg/kg mc.) 0,5 h:374 mg/m? (195 ppm)
1h:184 mg/m? (96 ppm)
Makak (naczelne) - 0,5 h:374 mg/m? (195 ppm)
1h: 311 mg/m? (162 ppm)
Sajmiri (naczelne) - 1h: 157 mg/m? (82 ppm)
Krolik dermalna (93 mg/kg mc.) -
Kawia domowa dermalna (47 mg/kg mc.) -

Objasnienie: per os— podanie doustne.

zmniejszono do 2,5 mg/kg mc., a zwierzgta podzie-
lono na dwie grupy. Pierwsza grupa otrzymywata
obnizong dawke przez kolejne 20 dni, natomiast
druga - po 8 dniach podawania zmniejszonej daw-
ki — ponownie otrzymywata dawke 5 mg/kg mc.

W grupie pierwszej nie stwierdzono objawow
toksycznego dziatania metylohydrazyny. W grupie
drugiej, w okresie podawania zmniejszonej daw-
ki, réwniez nie obserwowano efektow toksycznych.
Jednak po ponownym zwigkszeniu dawki do 5 mg/
kg mc. pojawily si¢ wymioty bez napadéw drgaw-
kowych. Nie obserwowano zmian patologicznych
w narzadach zwierzat narazanych na metylohydra-
zyne ani istotnych réznic w analizowanych parame-
trach biochemicznych, takich jak stezenie glukozy
we krwi czy aktywno$¢ fosfatazy alkalicznej (Back,
Pinkerton 1967).

W badaniach przeprowadzonych przez Georgea
i in. (1968) makakom podawano metylohydrazy-
ne dootrzewnowo w dawce 5 mg/kg mc. przez 5, 7
lub 10 dni. Obserwowano obnizenie apetytu i masy
ciala, oslabienie i ospalos¢ zwierzat, a sporadycznie
pojawialy si¢ wymioty oraz drgawki.

Smith i Clark (1969) narazali nierasowe psy
(samce, 10 + 15 kg, n = 12) na ciekla metylohydra-
zyng¢ naniesiong na ogolona skore klatki piersiowej
o powierzchni 300 cm? w dawkach 0,32 =+
5,75 mmol/kg (14,7 + 265 mg/kg mc.). Zwierzeta
byly znieczulone pentobarbitalem przez caly czas
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trwania eksperymentu. W celu ochrony zwie-
rzat przed narazeniem na pary metylohydrazyny
umieszczono je w klatkach wyposazonych w wy-
ciag. W czasie od kilku do kilkunastu minut po na-
razeniu zaobserwowano zaczerwienie oraz obrzek
w miejscu kontaktu. Obrzek utrzymywat sie do 3 h
po ekspozycji i stopniowo zanikat w ciagu kolejnych
3 h. Odnotowano wzrost stezenia methemoglobiny
we krwi przekraczajacy 50% przy dawkach 184 +
265 mg/kg. U 11 z 12 zwierzat obserwowano napa-
dy drgawek okoto 2 h po ekspozycji, przy czym czas
pojawienia si¢ tego objawu wydtuzal si¢ wraz ze
zmniejszeniem zastosowanej dawki (Smith, Clark
1969).

Toksycznosc podprzewlekta i przewlekta

Badania toksycznosci podprzewlekltej i przewle-
ktej metylohydrazyny przeprowadzono na réznych
gatunkach zwierzat laboratoryjnych, w tym na
malpach, psach, szczurach, myszach i chomikach.
Dotyczyly one narazenia droga inhalacyjng, a ich
wyniki przedstawiono w tabeli 4. Dane dotyczace
toksycznosci po podaniu pokarmowym odnosza
sie glownie do efektéw rakotworczych, ktére omo-
wiono w podrozdziale ,,Dzialanie rakotworcze”
Darmer i MacEwen (1973) narazali szczu-
ry Sprague-Dawley, psy beagle i malpy makaki
na metylohydrazyne przez 90 dni (24 h/dobe, 7 dni
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w tygodniu) w stezeniach 0,077 mg/m’® oraz 0,192 mg/m’
(0,04 ppm oraz 0,10 ppm). W grupie szczuréw na-
razanych na wyzsze stezenie metylohydrazyny ob-
serwowano istotnie nizsza mase ciala w poréwna-
niu z grupg kontrolng, utrzymujacy si¢ przez caly
okres eksperymentu. W obu grupach narazanych
odnotowano réwniez obnizone wartosci hemoglo-
biny, hematokrytu i liczby erytrocytow, przy czym
zmiany te byly istotne statystycznie jedynie po 45
dniach narazenia (Darmer, MacEwen 1973).

U ps6w narazonych na metylohydrazyne w ste-
zeniu 0,192 mg/m’ stwierdzono wzrost aktywno-
sci fosfatazy alkalicznej oraz obnizenie poziomu
hemoglobiny, hematokrytu i liczby erytrocytow.
W  badaniach histopatologicznych odnotowano
zmiany w watrobie o charakterze tzw. ,watroby
muszkatolowej”, czyli przekrwienia biernego wa-
troby z zastojem krwi. U malp nie stwierdzono
istotnych zmian toksycznych w zadnym z zastoso-
wanych stezen (Darmer, MacEwen 1973).

W szeSciomiesiecznym badaniu MacEwena
i Hauna (1971) myszy ICR, szczury Wistar, psy
beagle oraz makaki byly narazane na metylohy-
drazyne w stezeniu 0,38 mg/m’ (0,2 ppm) przez
24 h/dobe, a takze w stezeniach: 0,38 mg/m’
1,92 mg/m’ 3,84 mg/m’ oraz 9,59 mg/m’ (0,2 ppm;
1 ppm; 2 ppm i 5 ppm) przez 6 h dziennie, 5 dni
w tygodniu. U myszy narazanych na dwa najwyz-
sze stezenia metylohydrazyny odnotowano pad-
niecia zwierzat, przy czym $miertelno$¢ wynosita
odpowiednio 15% (3,84 mg/m’) i 27% (9,59 mg/m’).
U szczuréw nie stwierdzono padni¢é, jednak za-
obserwowano zmniejszony przyrost masy ciala
(MacEwen, Haun 1971).

W przypadku pséw beagle i makakow nie
stwierdzano padnig¢ zwierzat, jednak odnotowa-
no zaburzenia hematologiczne zalezne od stezenia.
U pséw zmiany te obserwowano we wszystkich
grupach narazonych na metylohydrazyne i obej-
mowaly obnizenie liczby erytrocytow, hematokry-
tu i hemoglobiny, a takze wzrost stezenia methe-
moglobiny oraz liczby cialek Heinza. Najbardziej
nasilone zmiany wystepowaly przy stezeniach
3,84 mg/m® oraz 9,59 mg/m’. Dodatkowo obser-
wowano wzrost stezenia bilirubiny i aktywno-
sci fosfatazy alkalicznej (MacEwen, Haun 1971).
W badaniach histopatologicznych pséw stwierdzo-
no obecnos$¢ cholestazy oraz hemosyderozy w wa-
trobie i nerkach (Kroe 1971).
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U makakow narazanych na metylohydrazyne
przez 6 miesiecy obserwowano zmiany podobne
do tych stwierdzonych u pséw, obejmujace obnize-
nie liczby erytrocytéw, hematokrytu oraz stezenia
hemoglobiny, a takze pojawienie si¢ cialek Heinza.
Dodatkowo w grupach narazonych na dwa wyzsze
stezenia odnotowano wzrost liczby retikulocytow.
Nie stwierdzono natomiast istotnych zmian histo-
patologicznych w tkankach ani w narzadach (Kroe
1971; MacEwen, Haun 1971).

Autorzy stwierdzili, ze przewlekla, szesciomie-
sieczna ekspozycja na metylohydrazyne indukuje
anemie¢ hemolityczng zalezng od dawki, charakte-
ryzujacg si¢ obecnoscig cialek Heinza (MacEwen,
Haun 1971).

W badaniu MacEwena i Vernota (1985) rézne
gatunki zwierzat — samce i samice szczura Fisher
344, samice myszy C57BL/6], samce chomika syryj-
skiego oraz psy beagle obu plci - byly narazane na
metylohydrazyne przez 12 miesiecy, po 6 h dzien-
nie, 5 dni w tygodniu. Zakres stosowanych stezen

wynosit:
- szczury: 0,038 mg/m’ 0,384 mg/m’;
3,84 mg/m*i 9,59 mg/m? (0,02 ppm; 0,2 ppmy;
2 ppmi5 ppm),

- myszy: 0,038 mg/m’; 0,384 mg/m’; 3,84 mg/m’
(0,02 ppm; 0,2 ppm; 2 ppm),

- chomiki: 0,384 mg/m’* 3,84 mg/m’
9,59 mg/m’ (0,2 ppm; 2 ppm i 5 ppm),

- psy: 0,384 mg/m’ i 3,84 mg/m’ (0,2 ppm
i2 ppm).

U pséw juz od 2. tygodnia narazenia na metylo-
hydrazyne w stezeniach 0,384 mg/m?* i 3,84 mg/m’ ob-
serwowano spadek liczby erytrocytow, hemoglobi-
ny i hematokrytu utrzymujacy sie przez caly okres
narazenia. W grupie narazanej na wyzsze stezenie
zaobserwowano ponadto wzrost poziomu methe-
moglobiny we krwi w poréwnaniu z grupg kontro-
Ing oraz 5-krotny wzrost aktywno$ci aminotransfe-
razy alaninowej po zakonczeniu narazenia. Autorzy
nie stwierdzili zmian histopatologicznych w narzg-
dach wewnetrznych pséw (MacEwen, Vernot 1985).

W przypadku gryzoni (myszy, szczuréw i cho-
mikow) autorzy opisali wystepowanie zmian hi-
stopatologicznych, w tym nowotworowych, kto-
re zostaly omdéwione w podrozdziale ,Dzialanie
rakotworcze”.
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ODLEGLE SKUTKI DZIAtANIA
TOKSYCZNEGO

Dziatanie mutagenne i genotoksyczne

Pismiennictwo

Testy in vitro
Wyniki testéw mutagennodci przeprowadzonych

MacEwen, Vernot (1985)
Darmer, MacEwen (1973)
MacEwen, Haun (1971)
MacEwen, Haun (1971)

dla metylohydrazyny na réznych szczepach Salmo-
nella Typhimurium wskazuja na zréznicowang ak-
tywnos$¢ mutagenng tej substancji. Negatywne wy-
niki uzyskano dla szczepéw: TA97, TA100, TA1537
i TA1538, natomiast wyniki niejednoznaczne ob-
serwowano w przypadku szczepéw TA98 i TA1535
(tab. 5). Dzialanie mutagenne metylohydrazyny
stwierdzono w przypadku szczepu TA102 oraz
szczepow Escherichia coli WP2 (von Wright i in.
1977; von Wright, Tikkanen 1980a; 1980b), z wyjat-
kiem szczepu WP2 uvrA- (Brusick, Matheson 1976).

Metylohydrazyna nie wykazywata dziatania mu-
tagennego w komdrkach drozdzy Saccharomyces
cerevisiae D4 (Brusick, Matheson 1976).

W testach odpornosci na strofantyne przepro-

Objawy dziafania toksycznego

Lhemoglobiny | hematokrytu | liczby erytrocytow
Lhemoglobiny | hematokrytu |liczby erytrocytow
Lhemoglobiny | hematokrytu |liczby erytrocytow
Lhemoglobiny |hematokrytu |liczby erytrocytow

Lhemoglobiny | hematokrytu | erytrocytow

cd. tab. 4 / Table 4 cont.

s
8
<
©
£ g ) ES wadzonych na fibroblastach pluc chomika V79
T%’% & g HIES- 5 wykazano dzialanie mutagenne metylohydrazyny
5 = z PR (Hartwig, MAK Commission 2021; Kuszynski i in.
5E|% i SEE% 1981). Natomiast w komdrkach chloniaka myszy
o= - e L5178Y nie stwierdzono takiego efektu (Rogers,
g Back 1981). Wyniki testu mutacji genu kinazy ty-
£ midynowej przeprowadzonego na tych samych
£ komoérkach réwniez byly negatywne (Brusick,
‘azf = - e = | Matheson 1976; Rogers, Back 1981).
g 8§ 28 '8 s |E§ Metylohydrazyna indukowata peknigcia poje-
S 5|2 se |s S |29 dynczej nici DNA w komérkach raka puchlinowego
E % E '%:2 % % E E Ehrlicha myszy ICR, jednak nie wykazywata aktyw-
g |E® E® |E EQIPP nosci w te$cie nieplanowej syntezy DNA w ludzkich
LIPS Be |18 R3B fibroblastach ptuc WI-38 (Brusick, Matheson 1976;
== == 2 e Moroson, Furlan 1969).
.o
% % Testy in vivo
é UE g |zegges WE > %é Po jednorazowym podaniu podskérnym 15 mg
5 ié‘:i@ Ss5¢8s5% ié 27 N “4C-metylohydrazyny 12 samicom myszy NMRI
= sS85 |S8ESBE=SSE ‘QET stwierdzono obecno$¢ 7-metyloguaniny w komor-
& kach watroby i jelita grubego (Hawks, Magee 1974).
% S Powstawanie 7-metyloguaniny oraz O-6-mety-
2 P loguaniny w hepatocytach odnotowano réwniez
® § w innym badaniu, w ktérym 10 samcéw myszy
4 ) ) ) i Swiss otrzymywalo metylohydrazyne dozotadko-
£ | ;‘: ;“; i; k o wo w jednorazowej dawce 15 mg/kg mc. Efektu
¥ 8§ & |E gE gE g 2 E tego nie obserwowano natomiast u samcéw cho-
2598 |§ HE HE & g7 mika syryjskiego, ktérym jednorazowo podawano
O & o< S OS2 Ot |2 Ot [ehe]

72 Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 1(127)




Metylohydrazyna

Tabela 5. Badania mutagennosci i genotoksycznodci w warunkach in vitro i in vivo (Hartwig, MAK Commission 2021; RAC 2015; US EPA 2010)
Table 5. In vitro and in vivo mutagenicity and genotoxicity studies ( Hartwig, MAK Commission 2021; RAC 2015; US EPA 2010)

Metoda badania

Gatunek/szczep/typ komérek

Wynik

bez aktywacji
metabolicznej

z aktywacja
metaboliczna

Testy in vitro

Test rewersji mutadji

SalmonellaTyphimurium TA102

SalmonellaTyphimurium TA100
Salmonella Typhimurium TA97
SalmonellaTyphimurium TA1537
SalmonellaTyphimurium TA1538

SalmonellaTyphimurium TA98
SalmonellaTyphimurium TA1535

+/-

+/-

Test naprawy DNA

Escherichia coli\WP2 uvr A

Escherichia coli WP2 trpE56

Escherichia coli WP2 try hcr

Escherichia coli WP2B//r trp
Escherichia coli WP2 uvrA trp

Test indukcji mutagiji

Saccharomyces cerevisiae D4

Test mutacji postepowych

fibroblasty ptuc chomika syryjskiego in vitro

komérki chtoniaka L5178Y myszy

Test mutacji genu kinazy tymidynowej

komérki chtoniaka L5178Y myszy

Nieplanowa synteza DNA

ludzkie komérki diploidalne
z fibroblastéw ptuc WI-38

Testy in vivo

Test dominujacych mutacijiletalnych

myszy ICR

szczur Sprague-Dawley

Nieplanowa synteza DNA

hepatocyty szczura

Test posredniego gospodarza

SalmonellaTyphimurium TA1950
umyszy NMRI

+/-

Objasnienia:

+  wynik dodatni.

- wynik ujemny.

+ /- wyniki niejednoznaczne.

metylohydrazyne w dawkach 11,3 + 27,5 mg/kg mc.
(Bosan, Shank 1983).

Metylacje guaniny wykazano réwniez w hepato-
cytach szczura Sprague-Dawley po 5-dniowym na-
razeniu dootrzewnowym na '*C-metylohydrazyne
w dawce 7,3 mg/kg mc. oraz w komodrkach watroby
i nerek myszy BALB/c po 14-dniowym narazeniu
na metylohydrazyne podawang w wodzie pitnej
(13 mg/kg mc.), (Bergman, Hellends 1992).

Pekniecia pojedynczej nici DNA stwierdzono
w komorkach raka puchlinowego Ehrlicha u myszy
ICR po jednorazowym podaniu metylohydrazyny
w dawkach 10 mg/kg mc. i 20 mg/kg mc. (Moroson,
Furlan 1969). Natomiast w hepatocytach szczura
(szczep nieokreslony) narazanych dozotadkowo
na metylohydrazyne w dawce 30 mg/kg mc. nie

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 1(127)

stwierdzono indukcji nieplanowej syntezy DNA
(tab. 5), (Beije, Olsson 1990).

Dziatanie rakotworcze

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono da-
nych dotyczacych dzialania rakotwoérczego metylo-
hydrazyny u ludzi. Dostepne s3 natomiast wyniki
badan przeprowadzonych na zwierzetach doswiad-
czalnych narazanych na metylohydrazyne droga in-
halacyjng oraz pokarmowsa.

W badaniach MacEwena i Vernota (1985) samce
i samice szczura F344/N, samice myszy C57BL/6]
oraz samce chomika syryjskiego narazano na me-
tylohydrazyne przez 52 tygodnie (6 h dziennie, 5
dni w tygodniu), po czym zwierzeta obserwowano
przez co najmniej kolejne 52 tygodnie.
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Szczury (100 osobnikéw/ple¢/grupe; grupa
kontrolna nienarazana na metylohydrazyne: 150
osobnikéw/ple¢) narazano na stezenia: 0,038 mg/m’;
0,384 mg/m?; 3,84 mg/m’ i 9,59 mg/m* (0,02 ppm;
0,2 ppm; 2 ppm i 5 ppm). U samcoéw szczurdw
stwierdzono zalezne od stgzenia obnizenie przy-
rostu masy ciala, natomiast u samic zaobserwowa-
no istotne statystycznie réznice (w poréwnaniu ze
zwierzetami z grupy kontrolnej) przy dwoch naj-
wyzszych stezeniach (3,84 mg/m’oraz 9,59 mg/m°).
Efekt ten utrzymywat sie przez 52 tygodnie okre-
su obserwacji u samcow we wszystkich badanych
grupach oraz u samic narazanych jedynie na naj-
wyzsze stezenie metylohydrazyny. U samic stwier-
dzono istotny statystycznie wzrost liczby gruczola-
kow przysadki po narazeniu na metylohydrazyne
w stezeniach: 0,038 mg/m® (45 przypadkow na 99
szczuréw); 0,384 mg/m® (43/100) oraz 3,84 mg/m’
(48/99) w poréwnaniu z grupg kontrolng (43 przy-
padki na 149 szczuréw), (MacEwen, Vernot 1985).

Z kolei samice myszy (400 osobnikéw/grupe,
w tym grupa kontrolna nienarazana na metylohy-
drazyne) byly narazane na metylohydrazyne tylko
w trzech stezeniach: 0,038 mg/m? 0,384; mg/m’
i 3,84 mg/m’ (0,02 ppm; 0,2 ppm i 2 ppm). Autorzy
badania nie przedstawili danych dotyczacych masy
ciala zwierzat w trakcie oraz po zakonczeniu eks-
perymentu; dostepne s3 jedynie dane dotyczace

zmian histopatologicznych. U myszy narazanych
na metylohydrazyne odnotowano istotnie wyzsza
czestotliwos¢ wystepowania zmian nienowotwo-
rowych w obrebie nozdrzy w poréwnaniu ze zwie-
rzetami z grupy kontrolnej. Narazenie na najwyzsze
stezenie (3,84 mg/m’) spowodowalo statystycznie
istotny wzrost liczby gruczolakéw pluc, gruczola-
kow i rakéw watroby. U niektorych zwierzat z tej
grupy obserwowano ponadto wystepowanie kost-
niakéw, gruczolakéw oraz nowotworéw nablon-
kowych blony sluzowej nosa i drég oddechowych
(MacEwen, Vernot 1985). Szczegolowe wyniki tego
badania przedstawiono w tabeli 6.

Samce chomikéw w tym eksperymencie (200
osobnikéw/grupe, w tym grupa kontrolna niena-
razana na metylohydrazyne) narazano na metylo-
hydrazyne w stezeniach: 0,384 mg/m’; 3,84 mg/m®
i 9,59 mg/m’ (0,2 ppm; 2 ppm i 5 ppm). Tylko na-
razanie na najwyzsze stezenie badanego zwigzku
spowodowalo istotne statystycznie obnizenie przy-
rostu masy ciala, jednak efekt ten zanikal w trakcie
52-tygodniowego okresu obserwacji po zakoncze-
niu ekspozycji. W badaniach histopatologicznych
obserwowano zmiany w nozdrzach, ptucach, ner-
kach i watrobie. Czestos¢ wystepowania polipéw
nosa byla wyzsza u zwierzat narazanych na stezenia
3,84 mg/m’i 9,59 mg/m? natomiast gruczola-
kow nosa i gruczolakow kory nadnerczy - jedynie

Tabela 6. Czestos¢ wystepowania nowotwordw u samic myszy C57BL/6J narazanych inhalacyjnie na metylohydrazyne przez 52 tygodnie

(MacEwen, Vernot 1985)

Table 6. Incidence of tumor in female C57BL/6J mice exposed to methylhydrazine by inhalation for 52 weeks (MacEwen, Vernot 1985)

Poziom narazenia, mg/m? (ppm)

Rodzaj nowotworu
0 mg/m? (kontrola) 0,038 mg/m?*(0,02 ppm) | 0,384 mg/m?*(0,2 ppm) | 3,84 mg/m? (2,0 ppm)

Pluca:

- gruczolak 13/364 (4%) 16/354 (5%) 23/347 (7%) 56,/360 (16%)**

- rak 0/364 (0%) 1/354.(0,3%) 2/347(0,6%) 3/360 (0,8%)
Watroba:

- gruczolak watrobowokomérkowy 6/373 (2%) 2/357(0,6%) 5/357 (1%) 20/363**(5,5%)

- rak watrobowokomérkowy 2/373(0,5%) 4/357 (1%) 4/357 (1%) 14/363** (4%)
Nozdrza:

- gruczolak 0/367 (0%) 1/354(0,3%) 0/349 (0%) 5/355 (1,4%)

~ kostniak 0/367 (0%) 0/354 (0%) 0/349 (0%) 3/355(0,8%)

- nowotwor nabtonka 0/367 (0%) 2/354(0,6%) 1/349(0,3%) 4/355 (1,1%)
Gruczolak dwunastnicy 1/310 (0,3%) 5/303 (2%) 7/309* (2%) 5/308 (2%)
Naczyniak 5/387 (1%) 9/371(2%) 5/368 (1%) 22/371%* (6%)
Naczyniakomiesak krwiono$ny 1/387(0.3%) 4/371(1%) 4/368 (1%) 5/371(1%)

Objasnienia:
* p<0,05.
** p<0,01.
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w grupie narazanej na najwyzsze stezenie metylo-
hydrazyny (MacEwen, Vernot 1985). Czestos¢ wy-
stepowania nowotwordw przedstawiono w tabeli 7.

Toth (1972) badal dzialanie rakotwdrcze mety-
lohydrazyny u 50 samic i 50 samcow myszy Swiss,
ktéorym podawano zwigzek w wodzie pitnej w ste-
zeniu 0,01% przez cale zycie. Na podstawie tych
danych amerykanska Agencja Ochrony Srodowiska
(US EPA) oszacowala dzienne dawki narazenia na
17,8 mg/kg mc. dla samcéw i 20,3 mg/kg mc. dla
samic myszy (US EPA 2010). Jako grupe kontrol-
ng wykorzystano kontrole historyczng pochodzaca
z wezesniejszego badania (Toth 1969). Narazenie na
metylohydrazyne spowodowalo wzrost liczby pad-
nie¢ zwierzat. Mediana przezycia samic i samcow
wynosila odpowiednio 30 i 45 tygodni, podczas gdy
w grupie kontrolnej zwierzeta osiggaly mediang
przezycia odpowiednio 80 i 100 tygodni.

U 24% narazonych samic oraz 22% samcoéw my-
szy stwierdzono wystepowanie gruczolakéw ptluc,
przy czym $redni okres latencji wynosit 51 tygodni
dla obu pici. Ponadto u zwierzat obu plci zaobser-
wowano wystepowanie tagodnych i ztosliwych no-
wotworow watroby oraz drdg zoétciowych, ktdre nie
wystepowaly w grupach kontrolnych (Toth 1972).
Zestawienie zmian nowotworowych odnotowa-
nych w niniejszym eksperymencie przedstawiono
w tabeli 8.

Podobny schemat badawczy zastosowano w ko-
lejnym badaniu, w ktérym 6-tygodniowym chomi-
kom syryjskim (50 samic i 50 samc6w) podawano

metylohydrazyne w wodzie pitnej w stezeniu 0,01%
przez cale zycie zwierzat. Grupe kontrolng stanowi-
o 100 samcéw i 100 samic nienarazanych na me-
tylohydrazyne. US EPA (2010) oszacowala dzienne
dawki w tym badaniu na 8,2 mg/kg mc. dla samcow
oraz 9 mg/kg mc. dla samic chomika. Narazenie na
metylohydrazyne spowodowalo statystycznie istot-
ny wzrost padniec¢ zwierzat w poréwnaniu z grupg
kontrolng. Do 90. tygodnia trwania badania prze-
zylo jedynie 16% samcéw oraz 2% samic, podczas
gdy w grupie kontrolnej wartosci te wynosity od-
powiednio 32% i 20%. U 54% samcow oraz 32% sa-
mic narazanych na metylohydrazyne stwierdzono
wystepowanie migsakow komorek Kupffera, ktore
nie wystepowaly u chomikéw z grupy kontrolne;j.
Sredni okres latencji tego nowotworu wynosit 74
tygodnie. Ponadto u zwierzat obu plci stwierdzo-
no statystycznie istotnie wigksza czesto$¢ wyste-
powania nowotworéw wyrostka robaczkowego
w poréwnaniu z grupg kontrolng. Rodzaje nowotwo-
réw obserwowanych w tym badaniu przedstawiono
w tabelach 9 i 10 (Toth, Shimizu 1973).

MacEwen i Vernot (1975) powtorzyli to badanie,
uwzgledniajac mozliwos¢ degradacji metylohydra-
zyny w wodzie. Samce chomika syryjskiego (5-mie-
sieczne, 30 osobnikéw/grupe) narazano na mety-
lohydrazyne podawang w wodzie pitnej w dawce
7,3 mg/kg mc. lub w wodzie zakwaszonej
(pH = 3,5) w dawce 7,5 mg/kg mc. Grupa kontro-
Ina (n = 17) otrzymywala wylacznie zakwaszong
wode. Po 11 miesigcach narazenia u zwierzat ze

Tabela 7. Czestos¢ wystepowania nowotwordw u samcéw chomika syryjskiego narazanych inhalacyjnie na metylohydrazyne przez 52 tygo-

dnie (MacEwen, Vernot 1985)

Table 7. Incidence of tumor in male Syrian hamsters exposed to methylhydrazine by inhalation for 52 weeks (MacEwen, Vernot1985)

; Poziom narazenia, mg/m? (ppm)
Rodzaj nowotworu
0 mg/m? (kontrola) 0,384 mg/m?(0,2 ppm) | 3,84 mg/m? (2,0 ppm) | 9,59 mg/m? (5,0 ppm)

Gruczolak oskrzela 0/189 (0%) 0/189 (0%) 0/174 (0%) 1/174.(0,6%)
Gruczolak pecherzykowy ptuc 0/189 (0%) 0/189 (0%) 0/174 (0%) 1/174.(0,6%)
Nadnercza:

—fagodny gruczolak kory nadnerczy 16/191(8%) 16/173 (9% ) 10/172 (6% ) 23/176** (13%)

~ Ztosliwy guz kory nadnerczy 11/191(6%) 14/173 (8%) 1/172 (6%) 10/176 (6%)
Nozdrza:

— gruczolak 1/190 (0,5%) 0/177 (0%) 0/180 (0%) 7/177* (4%)

~ polipy 0/190 (0%) 0/177 (0%) 9/180%* (5%) 11177+ (6%)
Objasnienia:
* p<0,05.
**p<0,01.
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Tabela 8. Rodzaj i liczba nowotworéw u samcow i samic myszy Swiss narazanych na metylohydrazyne w wodzie pitnej w stezeniu 0,01%
(Toth1972)
Table 8. Type and number of tumors in male and female Swiss mice exposed to methylhydrazine in drinking water at a concentration of

0.01% (Toth1972)

Ptec i poziom narazenia, mg/kg mc.
Rodzaj nowotworu samee samice
O(Z)iil:j:;:' 17,8 mg/kg mc.” O(Z)iil:j:;:' 20,3 mg/kg mc.”

Gruczolak ptuc 11/10 (10%) 11/50 (22%) 14/110 (13%) 12/50 (24%)
Chtoniak 2/10 (2%) 0/50 (0%) 16,110 (15%) 2/50 (4%)
Drogi z6tciowe:

- gruczolak 0/110 (0%) 2/50 (4%) 0/10 (0%) 6/50 (12%)

- rak 0/110 (0%) 1/50 (2%) 0/110 (0%) 1/50 (2%)
Watroba:

- watrobiak 0/110 (0%) 3/50 (6%) 0/110 (0%) 3/50 (6%)

- naczyniak watroby 0/110 (0%) 1/50 (2%) 0/110 (0%) 4/50 (8%)

- miesak naczyniowy 0/110 (0%) 1/50 (2%) 0/110 (0%) 2/50 (4%)

~ rak watrobowokomérkowy 0/110 (0%) 1/50 (2%) 0/110 (0%) 0/50 (0%)
Gruczolak nadnerczy 0/110 (0%) 0/50 (0%) 0/110 (0%) 1/50 (2%)
Objasnienia:

* — dawki oszacowane przez US EPA (2010) na podstawie wartosci podanych przez autora badania (0,66 mg/samca; 0,71 mg/samice) przy zatozeniu $redniej
masy ciata myszy wynoszacej 37 g dla samcow i 35 g dla samic.
# - dane grupy kontrolnej pochodza z badania Totha (1969).

Tabela 9. Rodzaj i liczba najczestszych nowotworéw u samcéw i samic chomika syryjskiego narazanych na metylohydrazyne w wodzie pitnej
w stezeniu 0,01% (Toth, Shimizu1973)

Table 9. Type and number of most common tumors in male and female Syrian hamsters exposed to methylhydrazine in drinking water at
a concentration of 0.01% (Toth, Shimizu1973)

Ptec i poziom narazenia, mg/kg mc.
Rodzaj nowotworu samce =)
S| S2mehgmer | CGHEST | somggnes
Watroba:
— miesak komérek Kupffera 0/97 (0%) 27/50 (54%) 0/99 (0%) 16/49 (32%)
- naczyniak 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
- naczyniakomigsak 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 2/49 (4%)
- watrobiak 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Przewdd pokarmowy:
— guzy wyrostka robaczkowego 1/97 (1%) 7/50 (14%) 1/99 (1%) 9/49 (18%)
- gruczolakorak zofadka 0/97 (0%) 2/50 (4%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
- rak przedzofadka 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
- gruczolak przewodéw zétciowych 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
— miesniakomiesak gtadkokomérkowy zotadka 0/97 (0%) 2/50 (4%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
- brodawczak przedzofadka 6/97 (6%) 6/50 (12%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
- gruczolak jelita grubego 0/97 (0%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
Kora nadnerczy:
- gruczolak 3/97 (3%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
- rak 7/97 (%) 2/50 (4%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)

Objasnienie:
— dawki oszacowane przez US EPA (2010) na podstawie wartosci podanych przez autora badania (1,1 mg/samca, 1,3 mg/samice) przy zatozeniu $redniej
masy ciata chomika syryjskiego wynoszacej 134 g dla samcow i 145 g dla samic.
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Tabela 10. Rodzaj i liczba pozostatych nowotwordw u samcow i samic chomika syryjskiego narazanych na metylohydrazyne w wodzie pitnej

w stezeniu 0,01% (Toth, Shimizu1973)

Table 10. Type and number of other tumors in male and female Syrian hamsters exposed to methylhydrazine in drinking water at a concen-

tration of 0.01% ( Toth, Shimizu1973)

Pec i poziom narazenia, mg/kg mc.
Rodzaj nowotworu samee samice
ey | 82mghgmes | GRIESS | somgigme:

Gruczolakorak tojowy 0/97(0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Gruczolakorak przytarczyc 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Naczyniaki tkanki ttuszczowej i migsniowej 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Naczyniak $ledziony 0/97 (0%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
Naczyniakomiesak ptuci serca 0/97 (0%) 0/50(0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Miesak z komorek Aniczkowa serca 0/97(0%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
Rak gruczotw slinowych 0/97 (0%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)
Znamie wielkokomérkowe 0/97 (0%) 0/50 (0%) 3/99 (3%) 2/49 (4%)
Migsniakomigsak gtadkokomaérkowy macicy 0/97 (0%) 0/50(0%) 3/99 (3%) 2/49 (4%)
Ostoniak nerwowy 0/97 (0%) 0/50 (0%) 0/99 (0%) 1/49 (2%)
Rak ptaskonabtonkowy jamy nosowej 0/97 (0%) 1/50 (2%) 0/99 (0%) 0/49 (0%)

Objasnienie: ~ — dawki oszacowane przez US EPA (2010) na podstawie wartoci podanych przez autora badania (1,1 mg/samca, 1,3 mg/samice) przy zatoze-
niu Sredniej masy ciata chomika syryjskiego wynoszacej 134 g dla samcéw i 145 g dla samic.

wszystkich grup obserwowano stopniowe zmniej-
szenie masy ciala w kolejnych tygodniach ekspe-
rymentu. Po 7., 11. oraz 15. miesigcu narazenia w
obu grupach chomikéw narazanych na metylohy-
drazyne stwierdzono obnizenie liczby erytrocytéw
oraz wartosci hematokrytu w poréwnaniu z grupg
kontrolng. Po 90 tygodniach narazenia przezywal-
no$¢ zwierzat wynosita odpowiednio 12% w grupie
kontrolnej oraz 3% w grupie otrzymujacej mety-
lohydrazyne w wodzie niezakwaszanej. W grupie
zwierzat narazanych na metylohydrazyne w wodzie
zakwaszanej odnotowano 100% padnie¢. Badania
histopatologiczne nie wykazaly statystycznie istot-
nego wzrostu czestosci wystepowania nowotworow
w zadnej z badanych grup w poréwnaniu z grupa
kontrolng (MacEwen, Vernot 1975).

Dziatanie embriotoksyczne, teratogenne
oraz wptyw na rozrodczos¢

Dziatanie embriotoksyczne, teratogenne

oraz wptyw na rozrodczosé¢ u ludzi

W dostepnym pismiennictwie brak jest informacji
dotyczacych wptywu metylohydrazyny na rozrod-
czo$¢ oraz toksycznos¢ prenatalng u ludzi.
Dziatanie embriotoksyczne, teratogenne

oraz wpfyw na rozrodczosé u zwierzgt

W badaniu oceniajacym wplyw metylohydrazyny
na spermatogeneze samcom myszy BC3F,/CUM
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(w wieku 11 + 18 tygodni, n = 50) podawano do-
otrzewnowo metylohydrazyne w dawce 3 mg/kg mc.
codziennie przez 5 kolejnych dni. Co tydzien usmier-
cano po 5 zwierzat. W ciggu pierwszych 5 tygodni
obserwacji masa ciala myszy narazanych na mety-
lohydrazyne byta istotnie nizsza niz w grupie kon-
trolnej. Nie stwierdzono zmian histopatologicznych
w jadrach zwierzat, natomiast wykazano zwigkszo-
ng liczbe morfologicznie nieprawidtowych plemni-
kéw w poréwnaniu z kontrolg, utrzymujacg si¢ przez
6 tygodni po zakonczeniu narazenia. W 7. tygodniu
warto$ci powrdcily do poziomu obserwowanego
w grupie kontrolnej (Wyrobek, London 1973).

W drugim eksperymencie, przeprowadzo-
nym przez tych samych autoréw, samcom myszy
tego samego szczepu podawano dootrzewnowo
metylohydrazyne w dawkach 7,5 mg/kg mc. lub
12 mg/kg mc. przez 5 dni. Po uptywie 3,5 tygodnia
od zakonczenia narazenia stwierdzono zalezny od
dawki wzrost liczby morfologicznie nieprawidfo-
wych plemnikéw w poréwnaniu z grupg kontrolng
(Wyrobek, London 1973).

Potencjalng toksycznos¢ rozwojowa metylohy-
drazyny badano u ci¢zarnych samic szczura F344
(n = 14 + 18), ktérym podawano substancje do-
otrzewnowo od 6. do 15. dnia cigzy w dawkach:
2,5 mg/kg mc., 5 mg/kg mc. i 10 mg/kg mc. U sa-
mic narazanych na metylohydrazyne odnotowa-
no zalezny od dawki spadek przyrostu masy ciafa.
U zwierzat otrzymujacych najwyzsza dawke
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(4 samice) obserwowano napady drgawkowe, na-
tomiast u plodéw odnotowano pojedyncze zmiany
rozwojowe oraz zwiekszona liczbe resorpcji, ktdre
jednak nie roznily si¢ istotnie od warto$ci w grupie
kontrolnej (tab. 11), (Keller i in. 1984).

Slanina iin. (1993) przeprowadzili dwa ekspery-
menty oceniajgce potencjalng embriotoksycznos¢
metylohydrazyny. W pierwszym doswiadczeniu
cigzarne samice szczura Sprague-Dawley poddano
ciagglemu dozylnemu wlewowi roztworu metylohy-
drazyny (10 pl/h) w dziennych dawkach wynosza-
cych: 1,2 mg/kg mc.; 3 mg/kg mc.; 4,2 mg/kg mc.;
6 mg/kg mc.; 9 mg/kg mc. i 13,2 mg/kg mc., poda-
wanych od 6. do 13. dnia cigzy. Samice usmiercono
19. dnia cigzy. Objawy toksycznosci matczynej ta-
kie jak drgawki wystepowaly przy dawkach 9 mg/
kg mc. i 13,2 mg/kg mc. W grupie narazanej na naj-
wyzsza dawke padlo 5/33 samic. Statystycznie istot-
ny, zalezny od dawki wzrost liczby resorpcji stwier-
dzono w grupach otrzymujacych dawki >4,2 mg/
kg mc. W grupach otrzymujacych dwie najwyzsze
dawki (9 mg/kg mc. oraz 13,2 mg/kg mc.) nie od-
notowano wystapienia cigz u zadnej z samic. Nie
stwierdzono istotnych zmian rozwojowych u pto-
doéw w grupach narazanych na metylohydrazyne
w poréwnaniu z grupg kontrolng (Slanina iin. 1993).

W drugim eksperymencie ciezarnym sami-
com szczurdw Sprague-Dawley podano dozofad-
kowo pojedyncza dawke metylohydrazyny (1 mg/
kg mc. lub 5 mg/kg mc.; po 16 zwierzat w grupie)
w 6. dniu cigzy. Samice zostaly usmiercone w 19.
dniu cigzy. Wyzsza dawka metylohydrazyny spo-
wodowala statystycznie istotny wzrost strat przed-
implantacyjnych ocenionych jako odsetek cialek
z6ltych (40,83%) w poréwnaniu z grupa kontrolng

(22,17%). U samic otrzymujacych t¢ dawke obser-
wowano roéwniez zwigkszong liczbe resorpcji oraz
martwych plodéw; zmiany te nie byly jednak sta-
tystycznie istotne w poréwnaniu z grupa kontrolng
(Slanina i in. 1993).

TOKSYKOKINETYKA

Wchtanianie

W dostepnym pismiennictwie brak jest danych ilo-
sciowych dotyczacych wchtaniania metylohydrazy-
ny przez uklad pokarmowy i oddechowy. Przyjmuje
sie jednak, ze zwigzek ten szybko przenika obiema
drogami, a takze przez skore (Starek 2000).

Po nalozeniu cieklej metylohydrazyny na ogo-
long skore klatki piersiowej nierasowych psow
(samce, n = 12), zwigzek wykrywano we krwi juz
30 s po narazeniu. Przy dawkach ponizej 138 mg/
kg mc. maksymalne stezenie metylohydrazyny we
krwi obserwowano po 1 h od narazenia, po czym
stezenie stopniowo zmniejszato si¢ w ciagu kolej-
nych 4 h. Natomiast przy dawkach przekraczaja-
cych 184 mg/kg mc. stezenie metylohydrazyny we
krwi wzrastalo przez caly okres badania, tj. przez
6 h (Smith, Clark 1969).

Dystrybucja

Pinkerton i in. (1967) przeprowadzili badania do-
tyczace rozmieszczenia metylohydrazyny w orga-
nizmach réznych gatunkéw zwierzat doswiadczal-
nych po pojedynczym dootrzewnowym podaniu
metylohydrazyny znakowanej weglem “C w na-
stepujacych dawkach: 22 mg/kg mc. (myszy,

Tabela 11. Zmiany rozwojowe u ptodéw szczura w wyniku narazenia samic na metylohydrazyne w okresie cigzy (Kelleriin. 1984)
Table 11. Developmental changes in rat fetuses as a result of exposure of females to methylhydrazine during pregnancy (Keller et al. 1984)

Zmiany rozwojowe Dawika, mg/kg mc.
0 mg/kg mc. 2,5 mg/kg mc. 5 mg/kg mc. 10 mg/kg mc.

Liczba miotéw 13 15 15 16
(L'SC;Z‘; ig‘;';;‘tac“/ it 7,8436 8,834 73425 7.6434
(L'Scéza;yi"svéc)h ptodow,/miot 6,844 75434 62427 61439
Masa ptodu 3,403 33£03 31403 32403
(Srednia+SD) T T T T
Liczba miotéw z >33% resorpcji 0 2 3 3
Liczba miotéw (ptoddéw) ze zmianami:

- zewnetrznymi 2(2) (1) 3(4) 2(2)

- w tkankach migkkich 1(1) 2(2) 6(9) 3(4)

— szkieletowymi 2(2) 1(1) 1(1) 2(2)
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n = 20), 15 mg/kg mc. (szczury, n = 20) oraz 10 mg/
kg mc. (psy, n = 17; malpy, n = 16). Radioaktywnos¢
w tkankach mierzono po2h,4h,8hi24h od po-
dania substancji.

Najwyzsze stezenia znacznika izotopowego
w tkankach odnotowano po 2 h u malp oraz po
4 h u myszy i pséw. U wszystkich narazonych zwie-
rzat najwieksze stezenia substancji radioaktywnej
stwierdzono w: watrobie, nerkach, pecherzu moczo-
wym, trzustce oraz surowicy krwi. Po 24 h od podania
obserwowano istotne obnizenie poziomu radioak-
tywnosci w tych tkankach (Pinkerton i in. 1967).

Metabolizm

Badania dotyczace metabolizmu metylohydrazyny
przeprowadzono wytacznie w warunkach in vitro
- na frakcji mikrosomalnej hepatocytéw szczu-
réw oraz w izolowanych komoérkach watroby tych
zwierzat. Wyniki tych badan wskazuja na udziat
cytochromu P-450 w biotransformacji metylohy-
drazyny. Produktami tych reakeji s3 formaldehyd,
metan, dwutlenek wegla oraz rodniki: metylowy
i metylodiazynowy (Albano i in. 1993; Augusto i in.
1990; Godoy i in. 1983; Prough i in. 1969; Tomasi
iin. 1987; Wittkop i in. 1969).

Wydalanie

Wydalanie metylohydrazyny z organizmu badano
u zwierzat po podaniu dootrzewnowym i dozyl-
nym. Dost i in. (1966) podawali dootrzewnowo
samcom szczura Sprague-Dawley (n = 2/grupe) me-
tylohydrazyne znakowang weglem C w dawkach:
5,5 mg/kg mc.; 11 mg/kg mc. oraz 22 mg/kg mc.
Z przeprowadzonego badania wynika, ze w zalez-
nosci od podanej dawki ponad 20% radioaktywnej
metylohydrazyny bylo wydychane z powietrzem,
przy czym wartosci te wynosily odpowiednio: 37%,
31% i 24%. Jednoczesnie okolo 41% (po dawce
5,5 mg/kg), 39% (po dawce 11 mg/kg) oraz 22%
(po dawce 22 mg/kg) podanej radioaktywnej mety-
lohydrazyny zostalo wydalone z moczem zwierzat.
W wydychanym powietrzu 75 + 80% stanowil me-
tan, a 20 + 25% — dwutlenek wegla. Autorzy nie po-
dali, jakie zwigzki byly wydalane z moczem (Dost
iin. 1966).

W badaniach  przeprowadzonych  przez
Pinkertona i in. (1967) po dozylnym podaniu
metylohydrazyny znakowanej weglem "“C szczu-
rom, myszom, psom i malpom oceniano jedynie
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jej wydalanie z moczem. U szczuréw 40% poda-
nej dawki zostalo wydalone z moczem, natomiast
u myszy, psow i malp wartosci te wynosily odpo-
wiednio okoto 9%, 25% i 31% (Pinkertoniin. 1967).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie drazniagce metylohydrazyny wynika
z jej fagodnych wtasciwosci zasadowych w roztwo-
rach wodnych (Hartwig, MAK Commission 2021).
Z kolei dziatanie hemolityczne wigze si¢ z indukcja
powstawania methemoglobiny oraz cialek Hein-
za, co najprawdopodobniej wynika z silnych wta-
sciwosci redukujacych. Prowadzi to do uszkodzen
oksydacyjnych hemoglobiny (zwlaszcza tancuchéw
B-globiny) lub skladnikéw blony erytrocytow.
W rezultacie moze dochodzi¢ do zwigkszonej
sztywnosci lub deformacji erytrocytéw, a tym sa-
mym do ich nasilonego usuwania przez $ledzione
(George 1975; George i in. 1978; Schrier, Mohandas
1992).

W badaniach in vitro przeprowadzonych przez
Clarka i De La Garza (1967) wykazano, ze wrazli-
wos¢ na dzialanie methemoglobinotwoércze mety-
lohydrazyny byta zblizona u ludzi i pséw, natomiast
kilkukrotnie mniejsza u kawii domowych, krélikow
i szczurdéw (Clark, De La Garza 1967).

Mechanizm neurotoksycznego dzialania me-
tylohydrazyny zwiazany jest z jej zdolnoscia do
reagowania z grupami karbonylowymi fosfora-
nu pirydoksalu - aktywnej formy witaminy B,.
W wyniku tego powstaja hydrazony, ktére silnie
hamuja aktywno$¢ kinazy pirydoksalu odpowie-
dzialnej za przeksztalcanie pirydoksyny (witami-
ny By) w jej aktywna forme¢. Zmniejszenie ilosci
fosforanu pirydoksalu zmniejsza synteze kwasu
y-aminomastowego (GABA) przy udziale de-
karboksylazy kwasu glutaminowego, poniewaz
fosforan pirydoksalu jest kofaktorem tej reakcji.
Skutkiem opisanych mechanizméw jest zmniejsze-
nie stezenia GABA w OUN, co prowadzi do wysta-
pienia objawéw neurologicznych, takich jak drzenia
mie$niowe i napady drgawkowe (George i in. 1982).
Uwaza sig, ze we wczesnej fazie neurotoksycznego
dzialania metylohydrazyny zmiany obejmuja cialo
migdalowate, a nastepnie rozprzestrzeniaja si¢ na
uktad limbiczny (Shouse, Sterman 1979).

Dzialanie genotoksyczne i rakotworcze metylo-
hydrazyny moze wynika¢ z obecnosci wysoce re-
aktywnych zwigzkow powstajacych w procesie jej
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biotransformacji. Produkty te prowadzg do metyla-
cji guaniny w fancuchu DNA, co wykazano w bada-
niach przeprowadzonych zaréwno w warunkach in
vitro, jak i in vivo (Augusto i in. 1990; Hawks, Magee
1974) oraz opisano w podrozdziale ,,Dzialanie mu-
tagenne i genotoksyczne”.

DZIAtANIE tACZNE

W dostepnym pismiennictwie nie odnotowano da-
nych dotyczacych lacznego dziatania metylohydra-
zyny z innymi substancjami chemicznymi.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO
OD WIELKOSCI NARAZENIA

Brak jest danych umozliwiajacych oceng zaleznosci
skutku toksycznego od stezenia metylohydrazyny
u ludzi.

Wyniki badan toksycznosci ostrej metylohydra-
zyny u zwierzat wskazuja na w przyblizeniu propor-
cjonalny spadek wartosci LC,, wraz ze wzrostem
czasu narazenia (tab. 3). W przypadku badan pod-
przewlektych i przewleklych (tab. 4) mozliwe jest
okreslenie warto$ci NOAEC (najwyzsze stezenie,
przy ktérym nie obserwowano dzialania toksyczne-
go, ang. No Observed Adverse Effect Concentration)

oraz/lub LOAEC (najnizsze stezenie, przy ktéorym
obserwowano dzialanie toksyczne, ang. Lowest
Observed Adverse Effect Concentration), co przed-
stawiono w tabeli 12.

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

Istniejgce wartosci NDS i ich podstawy

W Polsce, zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Ro-
dziny, Pracy i Polityki Spotecznej z dnia 12 czerwca
2018 r. w sprawie najwyzszych dopuszczalnych ste-
zen i natezen czynnikow szkodliwych dla zdrowia
w Srodowisku pracy (DzU 2018, poz. 1286 ze zm.),
obowigzujaca warto$¢ NDS dla metylohydrazyny
wynosi 0,02 mg/m?, natomiast wartos¢ NDSCh -
0,10 mg/m’. Istniejace warto$ci normatywéw hi-
gienicznych metylohydrazyny w innych panstwach
zestawiono w tabeli 13.

W wiekszo$ci panstw $wiata obowigzujaca
warto$cig NDS dla metylohydrazyny jest stezenie
0,01 ppm (0,019 + 0,020 mg/m?). Taka samg wartos¢
przyjeta réwniez ACGIH (American Conference
of Governmental Industrial Hygienists). Sposrod

Tabela 12. Wartosci NOAEC i LOAEC ustalone w badaniach dtugoterminowych na zwierzetach dodwiadczalnych narazanych inhalacyjnie na

metylohydrazyne

Table 12. NOAEC and LOAEC values determined in long-term studies on laboratory animals exposed to methylhydrazine by inhalation

Gatunek, pte, liczba ) . Warto3¢ NOAEC, Warto3¢ LOAEC, Lo
. Warunki narazenia PiSmiennictwo
zwierzat mg/m? (ppm) mg/m? (ppm)
Szczur 24.h/dobe 0,077 (0,04) 0,192 (0,10) Darmer, MacEwen
Sprague-Dawley, codziennie skutek: zaburzenia (1973)
, 3 miesigce hematologiczne
50/grupe
Szczur Wistar, 6 h/dobe 1,920 (1,00) 3,84 (2,00) MacEwen, Haun
3, 5 dni/tyg. skutek: obnizenie masy ciata (1971)
50/grupe 6 miesiecy
Pies beagle, 24h/dobe 0,077 (0,04) 0,192 (0,10) Darmer, MacEwen
Q, codziennie skutek: zaburzenia (1973)
8/grupe 3 miesigce hematologiczne
Pies beagle 6 h/dobe - 0,384 (0,20) MacEwen, Haun
Q, 5 dni/tyg. skutek: zaburzenia (1971)
8/grupe 6 miesiecy hematologiczne
Pies beagle, 6 h/dobe - 0,384 (0,20) MacEwen, Haun
3,2, 5 dni/tyg. skutek: zaburzenia (1971)
4/grupe 12 miesiecy hematologiczne
Matpa makak 6 h/dobe - 0,384 (0,20) MacEwen, Haun
Q, 5 dni/tyg. skutek: zaburzenia (1971)
4/grupe 6 miesiecy hematologiczne
Objasnienia:
& —samce.
Q@ —samice.
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przedstawionych danych jedynie Francja, Rumunia
i Szwajcaria ustalily warto§¢ NDS na poziomie
dwudziestokrotnie wyzszym. Uzasadnienie tych
roznic nie jest znane.

W USA dwie agencje wyznaczyly wartosci pula-
powe dla metylohydrazyny: OSHA (Occupational
Safety and Health Administration) - 0,08 mg/m’
(0,04 ppm; 2-godzinne narazenie) oraz NIOSH
(National Institute for Occupational Safety and
Health) - 0,35 mg/m® (0,2 ppm).

W Niemczech nie ustalano warto$ci normatywu
MAK (Maximale Arbeitsplatz Konzentrationang,
ang. maximum concentration at the workplace)
ze wzgledu na zakwalifikowanie metylohydrazy-
ny do kategorii 2 kancerogennos$ci (GESTIS 2024;
Hartwig, MAK Commission 2021).

W USA ACGIH ustalita wartos¢ TLV-TWA na
poziomie 0,01 ppm (0,019 mg/m?), (ACGIH 2001).
Podstawa tej warto$ci byly wyniki badan, w kto-
rych obserwowano skutki narazenia inhalacyjnego
myszy i szczurow na metylohydrazyne w stezeniu
0,02 ppm (0,038 mg/m°®), obejmujace zmniejszo-
ny przyrost masy ciala, dzialanie draznigce na nos
i oczy, uszkodzenie watroby oraz plazmocytoze,
a takze dziatanie rakotworcze obserwowane u my-
szy i chomikéw.

ACGIH uznala, ze kancerogennos$¢ metylo-
hydrazyny wynika z jej bezposredniego dzialania
draznigcego, i zakwalifikowata jg do grupy 3 kance-
rogennosci, tj. substancji o udowodnionym dziata-
niu rakotworczym u zwierzat i nieznanym dzialaniu
rakotworczym u ludzi. Dodatkowo wprowadzo-
no adnotacje¢ ,skora” ze wzgledu na obserwowane
u zwierzat doswiadczalnych skutki toksyczne wyni-
kajace z wchianiania metylohydrazyny przez skore
(ACGIH 2001).

W Niemczech DFG (Deutsche Forschungs-
gemeinschaft; ang. German Research Foundation)
w 2021 r. dokonala ponownej oceny skutkow
narazenia zawodowego na metylohydrazyne.
Metylohydrazyne zaklasyfikowano do kancero-
genow kategorii 2. Podstawa tej klasyfikacji byto
dzialanie rakotwodrcze obserwowane u myszy
i chomikéw oraz dziatanie alkilujagce DNA, przy
czym za gtéwny mechanizm uznano genotoksycz-
ne wlasciwosci metylohydrazyny. Z tego wzgledu
DFG nie ustalita wartosci MAK dla metylohydra-
zyny. Ze wzgledu na opisane efekty toksyczne oraz
podobienstwo strukturalne do 1,1-dimetylohy-
drazyny i 1,2-dimetylohydrazyny, ktére wykazuja
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genotoksycznos¢ w komorkach rozrodczych, mety-
lohydrazyne zaklasyfikowano do kategorii 3B dzia-
tania mutagennego na komorki rozrodcze.

Ze wzgledu na dzialanie draznigce obserwowa-
ne u zwierzat doswiadczalnych oraz niskie warto-
$ci LD;, po podaniu dermalnym utrzymano ozna-
czenie ,H” (niebezpieczenstwo wchlaniania przez
skore). Pozostawiono réwniez oznaczenie ,,Sh”
(niebezpieczenstwo alergii skornych), mimo bra-
ku dowodéw na dzialanie uczulajace, ze wzgledu
na strukturalne podobienstwo metylohydrazyny
do znanego alergenu kontaktowego - hydrazyny
(Hartwig, MAK Commission 2021).

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Wobec braku danych dotyczacych skutkéow tok-
sycznych metylohydrazyny u ludzi do wyznacze-
nia wartosci NDS wykorzystano wyniki badan
toksycznosci podprzewleklej i przewleklej prze-
prowadzonych na zwierzetach doswiadczalnych.
U wielu gatunkow zwierzat (szczurdw, psow i matp)
obserwowano zaburzenia hematologiczne w po-
staci niedokrwistosci hemolitycznej oraz dzialania
methemoglobinotwoérczego. W badaniach in vitro
przeprowadzonych przez Clarka i De La Garza
(1967) wykazano, ze wrazliwos$¢ na dzialanie me-
themoglobinotwdrcze metylohydrazyny byla po-
dobna u ludzi i pséw. Warto§¢ NDS wyznaczono
zatem na podstawie wynikéw badania MacEwena
i Vernota (1985), w ktérym samce pséw rasy
beagle byly narazane inhalacyjnie na metylohy-
drazyne przez okres 1 roku, 6 h dziennie, 5 dni
w tygodni. U zwierzat stwierdzono istotne zabu-
rzenia hematologiczne, w tym obnizenie stezenia
hemoglobiny, zmniejszenie liczby erytrocytow,
zwiekszenie liczby ciatek Heinza oraz zwigkszenie
stezenia methemoglobiny we krwi. Skutki te ob-
Serwowano juz przy narazeniu na najnizsze steze-
nie w eksperymencie, tj. 0,384 mg/m?’, ktére uzna-
no za warto$¢ LOAEC dla metylohydrazyny. Na tej
podstawie wyprowadzono wartos¢ NDS zgodnie
Z ponizszym wzorem:

NDs - _ LOAEC
A-B-C-D-E
Przyjeto nastepujace wartosci wspétczynnikow
niepewnosci:
A =2, wspoélczynnik zwigzany z wrazliwoscia
osobniczg czlowieka,
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Tabela 13. Normatywy higieniczne metylohydrazyny w wybranych pafistwach (GESTIS 2024; Hartwig, MAK Commission 2021)
Table 13. Hygienic standards for methylhydrazine in selected countries (GESTIS 2024; Hartwig, MAK Commission 2021)

, Wartos¢ NDS, Wartos¢ NDSCh, Wartos¢ NDSP :
Panstwo 3 3 3 Notacja
mg/m? (ppm) mg/m? (ppm) mg/m’ (ppm)
Australia 0,019 (0,01) skora
oznaczenie ,.D”
(wchtanianie substancji przez skore, btony Sluzowe
Belgia 0,019 (0,01) lub oczy jest wazna czescig narazenia; moze to byc
wynikiem zaréwno bezposredniego kontaktu, jak
i obecnoici substancji w powietrzu)
Chiny 0,08 (0,04)
Dania 0,020 (0,01) 004(002) skora
15-min. warto3¢ srednia
Finlandia 0,020 (0,01)
Francja 0,350 (0,20)
Hiszpania 0,019 (0,01) skéra
Irlandia 0,020 (0,01)
Kanada 0,019 (0,01) skora
Korea Pid. 0,019 (0,01) skora
oznaczenie ,H"
(niebezpieczenstwo wchfaniania przez skore)
oznaczenie ,Sh”
Niemcy (DFG) - - - (niebezpieczenstwo alergii skornych)
kategoria 2 kancerogennosci
kategoria 3B dziatania mutagennego na komarki
rozrodcze
Norwegia 0,019 (0,01)
Polska 0,020 (0,01) 0,10 (0,05) skora
Rumunia 0,370 (0,19)
Szwajcaria 0,350 (0,20)
skéra
USA (ACGIH) 0019 (0,00 kategoria 2 kancerogennosci
USA (NIOSH) 008 (0.04)
2h
USA (OSHA) 0,35(0,20) skora
B =2, wspdlczynnik zwigzany z roéznicami dla metylohydrazyny na poziomie 0,02 mg/m’
miedzygatunkowymi, (0,01 ppm). Ze wzgledu na to, ze w badaniach
C =1, wspolczynnik zwigzany z czasem trwa-  zudzialem ochotnikéw dziatanie draznigce wystepo-
nia badan (12 miesiecy), walo przy stezeniach ponaddziesi¢ciokrotnie wigk-
D =2, zastosowanie LOAEC zamiast NOAEC,  szych, a u zwierzat doswiadczalnych nie obserwowa-
E =3, wspoélczynnik modyfikacyjny uwzgled- no tego dzialania w badaniach dtugoterminowych,

niajacy malg liczebnos¢ zwierzat w gru-
pach badanych oraz fakt, ze metylohy-
drazyna wykazuje dzialanie rakotwdrcze
u zwierzat laboratoryjnych.

Po podstawieniu przyjetych wartosci wspot-
czynnikéw niepewnosci do wzoru obliczono war-
tos¢ NDS dla metylohydrazyny:

_ 0,384 mg/m’
2:2:1:2-3

NDS ~0,016 mg/m’

W wyniku obliczen otrzymano warto$¢ réwna
0,016 mg/m’. Proponuje si¢ zatem pozostawie-
nie obowigzujacej obecnie wartosci normatywu
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brak jest podstaw do wyznaczenia wartosci NDSCh.
Warto$¢ NDS na poziomie 0,02 mg/m® uznaje si¢ za
wystarczajacg do ochrony pracownikéw przed ewen-
tualnym dziataniem draznigcym metylohydrazyny.

Poniewaz wchianianie metylohydrazyny przez
skore moze by¢ rownie istotne jak wchlanianie dro-
ga oddechows, proponuje si¢ wprowadzenie ad-
notacji ,,skdra” Dodatkowo, ze wzgledu na fakt, ze
w wiekszosci badan dlugoterminowych mety-
lohydrazyna wykazywala dzialanie rakotworcze
u roznych gatunkow zwierzat, proponuje sie wpro-
wadzenie oznaczenia ,,Carc. 1B”. Nie ma natomiast
podstaw do wyznaczenia warto$ci dopuszczalnego
stezenia biologicznego (DSB).
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH | OKRESOWYCH, NARZADY (UKtADY) KRYTYCZNE,
PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA
W NARAZENIU NA METYLOHYDRAZYNE

drn. med. Marcin Rybacki

Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera
91-348 +6dz

ul. Sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogodlne badanie lekarskie ze szczegdlnym uwzgled-
nieniem ukladu oddechowego, spojéwek oczu
oraz skory.

Badania pomocnicze: morfologia, spirometria.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze szczegdlnym uwzgled-
nieniem uktadu oddechowego, spojéwek oczu oraz
skory.

Badania pomocnicze: morfologia, spirometria.
Czestotliwo$¢ badan okresowych: co 2-4 lata.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne
moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe specjali-
styczne badania lekarskie oraz badania pomocni-
cze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin nastepnego
badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do
prawidlowej oceny stanu zdrowia osoby przyjmo-
wanej do pracy lub pracownika.

Narzady (uktady) krytyczne

Brak wykrywalnych narzadow (ukladéw) krytycz-
nych zagrozonych podczas pracy w narazeniu na
metylohydrazyne.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przeciwwskazaniem lekarskim do zatrudnienia
w warunkach narazenia na metylohydrazyne jest
anemia hemolityczna.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotyczg kandyda-
tow do pracy. O przeciwwskazaniach w przebiegu
zatrudnienia powinien decydowa¢ lekarz sprawu-
jacy opieke profilaktyczna, biorgc pod uwage wiel-
kos¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz
ocen¢ stopnia zaawansowania i dynamike zmian
chorobowych.

W warunkach narazenia na metylohydrazyne nie
wolno zatrudnia¢ pracownikéw mtodocianych,
kobiet w ciazy ani karmigcych piersig, ponie-
waz substancja ta jest czynnikiem rakotworczym
(Carc. 1B).
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Streszczenie

Zgodnie z wymaganiami prawnymi narazenie na pole elektromagnetyczne (pole-EM) powinno by¢ oceniane i ograni-
czane w srodowisku pracy ze wzgledu na zagrozenia elektromagnetyczne zwigzane ze skutkami bezposredniego i posred-
niego oddzialywania pola-EM na pracujacych i obiekty materialne. Diugotrwale pomiary autonomiczne umozliwiajace
probkowanie wartosci chwilowych parametréw narazenia na pole-EM i dokumentowanie ich zmienno$ci w czasie (czyli
automatyczne pomiary rejestratorami noszonymi przy ciele osoby, ktorej narazenie podlega ocenie) moga by¢ wykorzy-
stane do monitorowania parametréw pola-EM oddziatujgcego na pracujacych podczas ich zréznicowanych aktywnosci.
Pomiary autonomiczne (rozktadu narazenia czlowieka w czasie) réznig sie od pomiaréw rozkladu przestrzennego wartosci
chwilowych (pomiaréw punktowych) natezenia pola-EM niezaburzonego (tzn. pola-EM zmierzonego w rozpatrywanym
srodowisku pracy, ale bez obecnosci cztowieka w otoczeniu miernika), ktére aktualnie wspieraja stuzby bezpieczenstwa
i higieny pracy. Pomiary autonomiczne pozwalaja na bardziej realistyczne powigzanie parametréw narazenia pracujacych
na pole-EM z warunkami ich aktywnosci podczas catego dnia pracy, chociaz przy stabszej korelacji wynikéw pomiaru z ich
dokladng lokalizacjg i z parametrami pola-EM niezaburzonego w okreslonym miejscu. Uwzgledniajac warunki typowego
narazenia pracujacych na pole-EM stref ochronnych (tzn. silnego narazenia) i wlasciwosci metrologiczne dostepnej apa-
ratury do pomiaru pola-EM, opracowano metode wykorzystania pomiaréw autonomicznych parametréw pola-EM in situ
w przestrzeni pracy do oceny narazenia na pole-EM pracujacych. Przedyskutowano takze mozliwe praktyczne wdrozenie

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,,Rzagdowy Program Poprawy Bezpieczenstwa i Warunkéw Pracy’, finan-
sowanego w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze srodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr III.PN.07 pt. ,,System
automatyzacji badan pola elektromagnetycznego w $rodowisku, na potrzeby oceny i dokumentowania oraz ograniczania zagrozen elektromagne-
tycznych w §rodowisku pracy przy wybranych instalacjach i urzadzeniach”. Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy
Instytut Badawczy.
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tej metody do oceny narazenia (uwzgledniajacej formalnie obowigzujace kryteria dotyczace niezaburzonego pola-EM)
wystepujacego podczas uzytkowania wybranych urzadzen i instalacji (elektroenergetycznych, nadawczych systeméw ra-
diokomunikacyjnych, krétkofalowych i mikrofalowych medycznych urzadzen fizykoterapeutycznych).

Stowa kluczowe: promieniowanie elektromagnetyczne, pomiary nasobne, narazenie pracownikow.

Abstract

In accordance with legal requirements, electromagnetic hazards associated with the effects of direct and indirect EMF im-
pact on workers and material objects mean that exposure to the electromagnetic field (EMF) should be assessed and limited
in the work environment. Long-term autonomous measurements that allow instantaneous values of EMF exposure para-
meters to be sampled and their variation over time to be documented (i.e. automatic measurements using recorders worn
on the body of a person whose exposure is being assessed) can be used to monitor EMF parameters affecting workers du-
ring their various activities. Autonomous measurements (of the temporal distribution of human exposure) differ from me-
asurements of the spatial distribution of instantaneous values (spot measurements) of the strength of an unperturbed EMF
(i.e. the EMF measured in the considered work environment without the presence of a person), which currently support
occupational health and safety services. Autonomous measurements allow for a more realistic correlation of workers’ EMF
exposure parameters with their activity conditions throughout the shift, though with a weaker correlation of measurement
results with their precise location and with the parameters of unperturbed EMF at a particular location. Taking into account
the typical exposure conditions of the high level EMF exposure of workers and the metrological properties of available EMF
measurement equipment, a method was developed for using autonomous in situ measurements of EMF parameters in the
work environment to assess workers’ exposure to EME. A possible practical implementation of this method was also discus-
sed for the assessment (taking into account the formally valid criteria regarding unperturbed EMF) of exposure occurring
during the use of selected devices and installations (electrical power systems, radio communication broadcasting systems,

shortwave and microwave medical physiotherapy devices).

Keywords: electromagnetic radiation, wearable measurements, workers” exposure.

Adres do korespondencji/Contact details: Krzysztof Gryz, Centralny Instytut Ochrony Pracy — Pafstwowy Instytut Badawczy,
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WPROWADZENIE

Pole elektromagnetyczne (pole-EM) powszech-
nie wystepuje w Srodowisku pracy i aktywnosci
pozazawodowej czlowieka. Prawo pracy wymaga,
aby dokumentowano wyniki rozpoznania zrodet
pola-EM i jego charakterystyki, oceniano jego istot-
no$¢ dla bezpieczenstwa i higieny pracy (BHP),
a takze ograniczano oddzialywanie tego pola-EM
na pracujacych oraz zwigzane z nim zagrozenia
elektromagnetyczne (Z-EM). W zwiazku z tym
rozwdj technologii elektromagnetycznych oraz
narastajgca liczba uzytkowanych zrédet pola-EM
i pracujacych przebywajacych w ich otoczeniu
w konsekwencji zwieksza skale wymaganego moni-
torowania parametréw Z-EM w §rodowisku pracy.

Dotrzymanie formalnych kryteriéw doty-
czacych akceptowalnosci narazenia na pole-EM
w $rodowisku pracy oceniane jest na podstawie
rozkladu przestrzennego wystepujacego tam pozio-
mu pola-EM niezaburzonego (tzn. wystepujacego
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w danej przestrzeni pod nieobecno$¢ w niej ludzi).
Taka ocena Z-EM jest prowadzona wg sformalizo-
wanych wymagan okreslonych przez prawo pracy
oraz uszczegdlowionych przez metody rekomendo-
wane publikowane w czasopi$mie Podstawy i Meto-
dy Oceny Srodowiska Pracy (Biertkowski i in. 2016;
2017; Gryz i in. 2022; Karpowicz i in. 2016; Szuba
iin.2016). Stosowanie ujednoliconych metod oceny
Z-EM jest wymagane, aby zapewni¢ powtarzalnos¢
i odtwarzalno$¢ oraz reprezentatywno$¢ wynikow
oceny narazenia pracujacych, ktéra powinna odno-
si¢ si¢ do skutkéw bezposredniego oddzialywania
pola-EM indukowanych w organizmie narazonym
na pole-EM [tzn. parametrow skutkéw biofizycz-
nych, ktérych dotycza limity Granicznego Pozio-
mu Oddziatywania (GPO), czyli kryteria oceny
skutkéw narazenia okreslone przez prawo pracy].
Ocena Z-EM niezbedna jest réwniez do planowa-
nia §rodkéw ochronnych wymaganych przez pra-
wo pracy lub oceny ich skutecznosci, a takze udo-
kumentowania parametréw Z-EM w okreslonym
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srodowisku pracy (Karpowicz, Gryz 2024; Karpowicz
iin. 2018).

Zgodnie ze wspomnianymi wymaganiami
prawa pracy rutynowe pomiary niezaburzonego
pola-EM dotycza oceny jego rozkladu przestrzen-
nego w miejscach przebywania pracujgcych,
w punktach pomiarowych o okreslonej lokaliza-
cji — charakteryzowanego czasowo-przestrzen-
nymi parametrami natezenia pola elektrycznego
(pola-E) i pola magnetycznego (pola-M). Ruty-
nowo sg to pomiary warto$ci chwilowych, jednak
w razie potrzeby przeanalizowania zgodnosci
parametrow silnego narazania z limitami GPO
wykorzystywane sg rowniez parametry narazenia
usrednione w czasie lub przestrzeni na podstawie
wspomnianych pomiaréw punktowych niezabu-
rzonego pola-EM.

Wspolczesnie dostgpna aparatura do pomia-
réw autonomicznych umozliwia dlugotrwale
(wielogodzinne) rejestrowanie zmienno$ci w cza-
sie poziomu pola-EM oddzialujacego na pracu-
jacych, tzn. archiwizowanie dlugich serii probek
warto$ci chwilowej natezenia pola-E lub pola-M
w funkgji czasu rzeczywistego, ktore wykonywane
s3 automatycznie przy uzyciu przenosnych, na-
sobnych miernikéw - bez koniecznosci statej kon-
troli przez osoby opracowujace te wyniki (Bhatt
iin. 2022; Gryz i in. 2023; Ramirez-Vazquez i in.
2024; Rathebe, Kholopo 2025).

SPECYFIKA POMIAROW POLA
ELEKTROMAGNETYCZNEGO NA POTRZEBY
OCENY NARAZENIA PRACUJACYCH

Kryteria oceny narazenia pracujacych na pole-EM
okreslone m.in. w przepisach krajowych, zalece-
niach miedzynarodowych ICNIRP, normach IEEE
i dyrektywie 2013/35/UE dotycza tzw. pola nieza-
burzonego (ang. unperturbed field), tzn. wartosci
natezenia pola-E i pola-M wystepujacych w ana-
lizowanej przestrzeni pracy pod nieobecnos$¢ tam
ludzi (zmierzonych lub obliczonych w modelu nu-
merycznym rozpatrywanego scenariusza narazenia
na pole-EM).

W wymaganiach krajowych przepisow BHP
doprecyzowano, ze pole-EM niezaburzone to ta-
kie, ktérego rozkltad przestrzenny natezenia pola-E
i natezenia pola-M nie zostal zmieniony wsku-
tek obecnosci tam osob lub obiektow, ktdre nie sg
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stalym elementem przestrzeni pracy (kiedy zmiany
te nie przekraczajg +10%), (Rozporzadzenie 2018a).

Na potrzeby oceny narazenia pracujacych wy-
znaczany jest z okreslona rozdzielczo$cig rozklad
przestrzenny pola-EM w przestrzeni pracy. Na przy-
ktad wg wymagan uszczegdtowionych w metodach
rekomendowanych pomiaréw w przestrzeni pracy
w otoczeniu wybranych rodzajéw zrodel pola-EM
rozdzielczos$¢ przestrzenna pomiaréw pola-EM nie
powinna by¢ gorsza niz +20 cm w razie pomiaréw
w przestrzeni obstugi zlokalizowanej w przestrzeni
pola-EM strefy zagrozenia, a nie gorsza niz +£50 cm
w razie pomiaréw do wyznaczenia zasiegdw prze-
strzeni pola-EM stref ochronnych (Biertkowski i in.
2017; Gryz i in. 2022; Karpowicz i in. 2016a; Szuba
iin. 2016).

Pomiary autonomiczne zmienno$ci poziomu
narazenia pracujacych podczas okreslonej aktyw-
nosci, a wykonane z wykorzystaniem rejestratoréw
nasobnych (tzn. noszonych przy ciele pracujacego,
ktérego narazenie podlega ocenianiu), odbiegaja
od wspomnianej procedury pomiaréw pola-EM
niezaburzonego ze $cisle okreslong rozdzielczoscia
przestrzenng. Ponadto obecnos¢ ludzi w obszarze
pomiarowym moze zmieni¢ rozklad przestrzen-
ny ocenianego pola-EM, zwigkszajac rozbieznosci
wynikéw pomiaréw autonomicznych (nasobnych)
zmienno$ci w czasie poziomu narazenia pracujace-
go i pomiaréw punktowych rozkladu przestrzenne-
go narazenia na pole-EM niezaburzone obecnoscia
ludzi.

MIARODAJNOSC WYNIKOW

POMIAROW AUTONOMICZNYCH -
KONSEKWENCJE OBECNOSCI CZEOWIEKA
W OBSZARZE POMIAROWYM

Parametry elektryczne organizmu czlowieka réz-
nig si¢ od parametréw powietrza (m.in. wigksza
przewodnoscig elektryczng), przez co wplywa on
na rozktad przestrzenny pola-EM w swoim otocze-
niu, wywolujac jego absorbcje lub odbicia. Moze
to prowadzi¢ do istotnego zawyzenia lub zanize-
nia wyniku oceny narazenia na pole-EM aparaturg
znajdujacy si¢ w poblizu cztowieka w poréwnaniu
z wynikami pomiaréw pola-EM niezaburzonego,
wykonanych aparaturg oddalong od jej uzytkowni-
ka (Biertkowski i in. 2016; Gryz i in. 2015; 2025a;
2025b). Jest to szczegdlnie istotne przy ocenie
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pola-E np. w otoczeniu instalacji elektroenerge-
tycznych lub urzadzen radiokomunikacyjnych.
Badania dotyczace wplywu obecnosci czlowieka
w réznych miejscach przy sondzie pomiarowej
czulej na natezenie pola-E o czestotliwosci 50 Hz
wskazuja, ze rozbieznos¢ wyniku pomiaru jed-
norodnego spolaryzowanego pionowo pola-E za-
burzonego obecnoscia czlowieka, odniesionego
do tego pola niezaburzonego, moze dochodzi¢ do
+50% (Gryz, Karpowicz 2013b), a w przypadku
pola o czestotliwosci 100 MHz nawet do kilkuset
procent (Gryziin. 2025a).

Pomiary autonomiczne pola-EM
radiofalowego

Niepewno$¢ pomiaru autonomicznego rejestra-
torami nasobnymi w zaleznosci od miejsca ich
umieszczenia przy ciele czlowieka oraz parame-
tréw pola-EM emitowanego przez jego zrédia byta
przedmiotem badan relacjonowanych szerzej w pi-
$miennictwie naukowym (Gryz i in. 2025a; 2025b).

Pomiary wirtualne - symulacje numeryczne

Badania modelowe (symulacje numeryczne z wy-
korzystaniem specjalistycznego oprogramowywa-
nia Sim4Life w wersji 7.2.4.14019, prod. Zurich
Med Tech, Zurich, Szwajcaria, oraz modelu mez-
czyzny Duke v3.1b02_posable jako modelu pra-
cownika) objety scenariusze narazenia zréznicowa-
ne ze wzgledu na:

1) czestotliwo$¢ pola-EM oddzialujacego na
pracownika: 50 Hz, 27 MHz, 100 MHz, 400 MHz,
700 MHz, 1000 MHz, 2600 MHz, 3600 MHz,

2) charakterystyke pola-EM oddzialujacego na
pracownika:

(a) boczny poziomy kierunek propagacji pola-
-EM (tzn. w plaszczyznie czolowej, dzielacej
organizm pionowo na cze¢s$¢ przednia i tylng)
lub strzatkowy poziomy kierunek propagacji
(tzn. w plaszczyznie strzatkowej, dzielacej or-
ganizm pionowo na cze¢$¢ prawa i lewa) przy
pionowej polaryzacji wektora E (z gory na
dot analizowanego obszaru obliczeniowego);

(b)pionowy kierunek propagacji pola-EM
(z goéry na dol) przy strzatkowej pozio-
mej polaryzacji wektora E (prostopadlej do
plaszczyzny czotowej) lub przy bocznej po-
ziomej polaryzacji wektora E (prostopadlej
do plaszczyzny strzatkowe;j).
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Rézne kierunki propagacji i polaryzacji wek-
tora E odzwierciedlajg zmienno$¢ tych parame-
trow w rzeczywistych warunkach s$rodowiska
pracy w zalezno$ci od rodzaju i lokalizacji zrodta
pola-EM.
Zastosowany model pracownika (podstawowe
parametry: wzrost — 177 cm, masa - 70,2 kg, wspot-
czynnik BMI - 22,4, rozdzielczo$¢ - 2 mm x 2 mm x
X 2 mm, zroéznicowanie anatomiczne — ponad 300
struktur, organéw i tkanek) odpowiada parame-
trom 50-centylowego mezczyzny populacji polskiej
pod wzgledem wzrostu (175 cm), (Gedliczka 2001).
Na rycinie 1 przedstawiono przykladowe wy-
niki obliczen rozkladow natezenia pola-E dla mo-
delu izolowanego pracownika w analizowanych
scenariuszach ekspozycyjnych (dla czestotliwosci
400 MHz, 700 MHz i 1800 MHz oraz r6znych kie-
runkow propagacji i polaryzacji pola-EM wzgle-
dem czlowieka). Prezentowane rozklady 2D odno-
sza sie do plaszczyzn: strzalkowej i czotowej osoby
narazonej na pole-EM. Dla uwidocznienia réznic
miedzy poszczegolnymi scenariuszami ekspozycyj-
nymi na rycinie 1 zastosowano ujednolicong skale
rozkladu pola-EM.
Na podstawie przeprowadzonych obliczen nu-
merycznych okreslono natezenie pola-E w odle-
glosci 5 mm przed modelem Duke, za nim, z jego
bokow i nad nim dla przekrojow poziomych na
wysokosci:
(a) 108 cm, odpowiadajacej tali (T) - z przodu
(Tf) i z tylu (Tb) modelu;

(b) 134 cm, odpowiadajgcej klatce piersiowej (P)
- przed (Pf) i za (Pb) modelem;

(c) 139 cm, odpowiadajacej bokom ramienia (R)
- przy prawym (Rr) i lewym (RI) ramieniu;

(d) 182 cm - nad glowa (G).

Przyjeta odleglos¢ od modelu i wysokosci, kto-
rych dotycza obliczenia natezenia pola-E, odzwier-
ciedlaja rzeczywiste warunki uzycia rejestratoréw
nasobnych podczas pomiaréw in situ narazenia
pracujacych na pole-EM. Obliczone natezenie po-
la-E zostalo usrednione za objetos¢ kuli o $rednicy
5 cm, co odpowiada wymiarom typowych izotro-
powych sond pomiarowych rejestratoréw pola-EM.

Na podstawie wynikéw symulacji numerycz-
nych oceniono rozbiezno$¢ (niepewnos¢) wynikéw
modelowanego sposobu oceniania narazenia z wy-
korzystaniem pomiaréw izotropowymi rejestra-
torami nasobnymi w poréwnaniu z parametrami
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Rycina 1. Rozktad przestrzenny natezenia pola-E przy modelu izolowanego pracownika narazonego na pole-EM o czestotliwosci
400 MHz (a), 700 MHz (b) lub 1800 MHz (c); (model Duke; widok 2D; ujednolicona skala; kierunek propagacji pola-EM strzatkowy poziomy

z przodu do tytu modelu, polaryzacja wektora E pionowa)

Figure 1. The spatial distribution of the E-field strength near the model of an insulated worker exposed to EMF at frequencies of
400 MHz (a), 700 MHz (b) and 1800 MHz (c); (Duke model; 2D view; unified scale; sagittal horizontal direction of EMF propagation front-

to-back of the model, vertical E-vector polarisation)

pola-EM  niezaburzonego (charakteryzujacymi
narazenie pracujacych oceniane w odniesieniu do
kryteriéw okreslonych przez aktualne wymagania
prawa pracy). Rozbieznos¢ ta zostala wyrazana
przez wspolczynnik KLx(fb) okreslony zaleznoscia:

KLx(fb) = Ex(tb)/En(tb) (1)

gdzie:

Ex(fb) - natezenie pola-E zaburzone obecnoscia
czlowieka, obliczone w danym scenariuszu ekspo-
zycyjnym przy czestotliwodci (fb) dla okreslonej
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lokalizacji [x: glowa (G), klatka piersiowa (Pfi Pb),
talia (Tf i Tb) i ramiona (Rr i RI)] pojedynczej izo-
tropowej sondy pomiarowej nasobnego rejestratora
przy modelu noszacego go czlowieka; En(fb) — war-
to$¢ natezenia pola-E niezaburzonego, rozpatry-
wanego podczas oceny narazenia pracujacych wg
kryteriow okreslonych przez aktualne wymagania
prawa pracy [w analizowanych scenariuszach eks-
pozycyjnych natezenie pola-E jednorodnego w ob-
szarze pomiarowym, En(fb) = 10 V/m, dla wszyst-
kich pasm czestotliwosci, fb].
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Wyniki omawianych pomiaréw wirtualnych
wykorzystano takze do przeanalizowania mozli-
wosci ograniczenia rozbieznosci (niepewnosci)
wynikow oceny na podstawie pomiaréw autono-
micznych przez uzycie kilku zsynchronizowanych
rejestratorow nasobnych (tzn. jednoczes$nie uzy-
tych miernikéw tego samego typu o zsynchronizo-
wanych ustawieniach parametréw metrologicznych
i czasu probkowania). Rozbieznos¢ wynikdw oceny
narazenia z wykorzystaniem usrednionych wyni-
kow pomiaréw kilkoma rejestratorami nasobnymi
w poréwnaniu z wartoscig pola-EM niezburzone-
go charakteryzuje wspolczynnik KLi(fb) okreslony
zaleznoscig:

KLi(fb) = Exi(fb)/En(fb) (2)

gdzie:

Exi(fb) - natezenie pola-E przy czestotliwosci
(fb) usrednione z wynikéw symulacji obejmujacych
wybrang kombinacje wielu lokalizacji (x) sondy po-
miarowej [i =2, ..., 7; x: glowa (G) i rézne kombi-
nacje 1...6 lokalizacji (x) sondy pomiarowej: klatka

piersiowa (Pf i Pb), talia (Tf i Tb) i ramiona (Rr
i Rl)); En(fb) - warto$¢ natezenia pola-E niezabu-
rzonego, En(fb) = 10 V/m)].

Na rycinie 2 scharakteryzowano rozbieznos¢
wynikow réznych metod oceny narazenia pracuja-
cego, tzn. oceny pola-EM niezaburzonego w prze-
strzeni pracy, okreslong na podstawie omawianych
pomiaréw wirtualnych:

- rozbiezno$¢ dotyczaca oceny narazenia

z wykorzystaniem wynikéw pomiaréw poje-
dynczym rejestratorem nasobnym (z sonda
izotropowa) w okreslonym pasmie czesto-
tliwosci (fb), wyrazanej przez wspdlczynnik
KLx(fb) - rycina 2a,

- rozbiezno$¢ dotyczaca oceny narazenia
z wykorzystaniem usrednionych wynikow
pomiaréw wielopunktowych [symultanicz-
ne pomiary przy uzyciu kombinacji od 2 do
7 zsynchronizowanych rejestratoréw (jw.)]
w okreslonym pasmie czestotliwosci (fb),
wyrazanej przez wspolczynnik KLi(fb) -
rycina 2b.
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Rycina 2. Rozbieznos¢ (miedzy natezeniem pola-E mierzonym nasobnymi miernikami selektywnymi z sondami izotropowymi przy po-
wierzchni ciata a natezeniem pola-E niezaburzonego) wyrazona przez wspdtczynnik: a) KLx(fb) — dotyczacy pomiaru w réznych lokalizacjach
pojedynczej sondy; b) KLi(fb) — dotyczacy pomiaréw wielopunktowych, usrednionych dla wszystkich rozwazanych lokalizacji sond (rozpa-
trywane lokalizacje: G - gtowa; P — klatka piersiowa: Pf — przed klatka piersiowa, Pb — za klatka piersiowa; T - talia: Tf, Tb; R — ramie: Rr — przy
prawym ramieniu, Rl - przy lewym ramieniu; fb — pasmo czestotliwosci; rozktad wynikéw wirtualnych pomiaréw w rozpatrywanych mode-
lach charakteryzowany przez warto3¢ srednig i zakres wartoci od minimalnych do maksymalnych [na podstawie danych wg: Gryziin. 2025]
Figure 2. The discrepancy (between the E-field strength measured using a narrow-frequency-band wearable isotropic probe near the hu-
man body and the unperturbed E-field strength) expressed by the coefficient: a) KLx(fb) - regarding the results of single-probe measure-
ments in different locations; b) KLi(fb) - regarding the results of multi-point measurements averaged over all considered locations of probes
(G - head; P - chest: Pf - front of the chest, Pb — back of the chest; T - waist, Tf, Tb; R — arm: Rr - right arm, Rl - left arm; fb - frequency
band; the distribution of the results of virtual measurements at considered models characterised by the mean value and the range from the
minimum to the maximum values [on the base of data: Gryzet al. 2025]
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Jak wspomniano, niepewnos$¢ wyniku oceny
narazenia na pole-EM z uzyciem pomiaréw na-
sobnych moze by¢ ograniczona przez zwiekszenie
liczby zsynchronizowanych nasobnych punktéw
pomiarowych i wykorzystanie usrednionych wy-
nikéw wartosci chwilowych z takich pomiaréw
(ryc. 2b). Dalsze ograniczanie niepewnosci oceny
narazenia mozna uzyskac przez zastosowanie do-
datkowych wspoétczynnikéw korekeyjnych odno-
szacych sie do zréznicowania czestotliwosciowego
stopnia zaburzenia przez obecno$¢ czltowieka roz-
kfadu mierzonego pola-E w stosunku do pola-EM
niezaburzonego. Przykladowo, omawiane wyniki
pomiaréw wirtualnych wskazuja, ze zwigkszenie
liczby punktéw pomiarowych z 2 do 3 zmniejsza
o okoto 30-40% rozbiezno$ci wynikéw pomiaréw
nasobnych [warto$¢ wspolczynnika KLi(fb) dla
i = 2 w poréwnaniu z i = 3, zaleznie od czgstotli-
wosci (fb) mierzonego pola-EM]. Przy narastaniu
wartosci i~ (czyli liczby zsynchronizowanych reje-
stratordw nasobnych uzytych podczas pomiarow)
wartosci $rednie wynikow pomiaréw z kilku reje-
stratorow sg zbiezne do wartosci odpowiadajacej
po przeskalowaniu wynikom pomiaréw pola-EM
niezaburzonego.

Podsumowujac wnioski z przeprowadzanych
pomiaréw wirtualnych — wykazano, ze niepewnos¢
oceny narazenia na pole-EM o czestotliwosci ra-
diowej mozna ograniczy¢ przez zwigkszenie liczby
zsynchronizowanych nasobnych punktéw pomia-
rowych i u$rednienie wartosci chwilowych wyni-
kow z takich pomiaréw.

Pomiary fizyczne w rzeczywistych
warunkach Srodowiska pracy

Whioski z przeprowadzanych pomiaréw wirtual-
nych zweryfikowano praktycznie poprzez pomiary
fizyczne w rzeczywistych warunkach $rodowiska
pracy, z wykorzystaniem nasobnych rejestrato-
réw pola-EM, w badaniach terenowych przy wy-
branych instalacjach emitujacych pole-EM z za-
kresu czestotliwosci radiowych: anten systeméw
radiowo-telewizyjnych FM (80-108 MHz), TV3
(173-223 MHz) i TV4&5 (530-650) MHz oraz
anten systemoéw telefonii mobilnej LTE800
(DL - 791-821 MHz), LTE900 (DL — 921-960
MHz), LTE1800 (DL - 1805-1880 MHz), LTE2100
(DL - 2110-2170 MHz), LTE2600 (DL i TDD -
2620-2690 MHz i 2570-2620 MHz). Pomiary obej-
mowaly zsynchronizowane w czasie rejestracje
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warto$ci  skutecznej (RMS) natezenia pola-E
w pasmach czestotliwosci (fb) odpowiadaja-
cych ww. skladowym pola-EM z wykorzystaniem
trzech selektywnych czestotliwo$ciowo nasobnych
rejestratorow (zakres pomiarowy 0,05-6 V/m
w pasmach czestotliwosci odpowiadajacych ww.
sktadowym pola-EM). Rejestracje wykonywano
z 3-sekundowym okresem probkowania mierzone-
go sygnalu. Rejestratory byly umieszczone w pleca-
kach [przed (Pf) i za (Pb) klatka piersiowg] oraz na
plastikowym kasku (G), noszonych przez ochotni-
ka wykonujacego badania.

Wyniki fizycznych pomiar6éw rejestratorami na-
sobnymi (odpowiednio: G, Pfi Pb) w ww. pasmach
czestotliwosci (fb) poréwnano z wartoscig nate-
zenia niezaburzonego pola-E, En(fb), mierzong
w kazdym pasmie czgstotliwosci w miejscu odpo-
wiadajacym osi ciata ochotnika pod jego nieobec-
nos¢ tamze.

Na rycinie 3 przedstawiano analize statystyczna
warto$ci wspdtczynnikow KLxm(fb) i KLim(fb)
bedacych miarg skutkéw przebywania czlowie-
ka w realnym obszarze pomiarowym podczas
pomiarow fizycznych stuzacych ocenieniu wy-
stepujacego tam pola-E niezaburzonego. Wspoél-
czynniki te okreslono przy wykorzystaniu serii
wynikow fizycznych pomiaréw pojedynczymi
rejestratorami  nasobnymi  zlokalizowanymi
w trzech réznych miejscach oraz przy wykorzy-
staniu warto$ci S$redniej zsynchronizowanych
pomiaréw wartosci chwilowych natezenia pola-E
tymi rejestratorami (dwoma lub trzema), analo-
gicznie do oméwionych wcze$niej zaleznosci do-
tyczacych wynikéw pomiaréw wirtualnych [za-
leznosci (1) i (2), rycina 2]:

KLxm(fb) = Exm(fb)/Enm(fb) (3)
KLim(fb) = Exim(fb)/Enm(fb) (4)

gdzie:

Exm(fb) - natezenie pola-E zaburzone obec-
noscig czlowieka, zmierzone fizycznie (zareje-
strowane) w danym scenariuszu ekspozycyjnym
przy czestotliwosci (fb) dla okreslonej lokalizacji
[x: gtowa (G) lub klatka piersiowa, Pf lub Pb] poje-
dynczego rejestratora nasobnego przy noszacym go
uczestniku pomiaréw; Exim(fb) — natezenie pola-E
zaburzone obecnos$cig czlowieka, zmierzone fi-
zycznie (zarejestrowane synchronicznie) w danym
scenariuszu ekspozycyjnym przy czestotliwosci (fb)
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Rycina 3. Rozbieznos¢ (miedzy natezeniem niezaburzonego pola-E a wynikami rejestracji nasobnych natezenia pola-E w otoczeniu anten ra-
diowo-telewizyjnych i systemdw telefonii mobilnej) wyrazona przez wspétczynnik: a) KLxm(fb) — wartosci chwilowe mierzone pojedynczymi
rejestratorami zlokalizowanymi w réznych miejscach (x: G, Pf lub Pb); b) KLim(fb) — usrednione wartosci chwilowe mierzone synchronicznie
kilkoma (i = 2 lub i = 3) rejestratorami w réznych kombinacjach lokalizacji tych rejestratoréw (G oraz Pf lub Pb); rozktad wynikdw pomiaréw
fizycznych charakteryzowany przez wartos¢ Srednig i zakres od wartosci minimalnych do maksymalnych

Figure 3. The discrepancy (between the unperturbed E-field and the results of wearable recording of the E-field in the vicinity of antennas of
radio and television and mobile phone systems), expressed by the coefficient: a) KLx(fb) — results of measurements using a single data logger
located at different locations (x, respectively G, Pf and Pb); b) KLi(fb) — averaged results of measurements with several (i=2 or i=3) data
loggers at different combinations of data loggers locations (G and Pf or Pb); distribution of the physical measurements results characterised
by the mean value and the range from the minimum to the maximum values

z wykorzystaniem trzech (i = 3) lokalizacji (x) reje-
stratordw nasobnych [x: glowa (G) oraz klatka pier-
siowa, Pf i Pb], scharakteryzowane $rednig aryt-
metyczng warto$ci chwilowych zmierzonych przez
rejestrator umieszczony na glowie (G) oraz w wy-
branej kombinacji jednego lub dwdch rejestratorow
umieszczonych przy klatce piersiowej, skompenso-
wanych ze wzgledu na réznice ich czulosci [Cfb x
Exm(fb)]; Enm(fb) — wartos¢ natezenia pola-E nie-
zaburzonego w pasmie czestotliwosci (fb), mierzo-
na w miejscu odpowiadajacym osi ciata ochotnika
pod jego nieobecnos¢ tamze (klasycznym mierni-
kiem stosowanym w pomiarach punktowych pola-
-EM w srodowisku pracy).

Badania terenowe potwierdzily wnioski z po-
miaréw wirtualnych (symulacji numerycznych)
o mozliwosci ograniczenia niepewnosci (rozbiez-
nosci) oceny narazenia pracownikéw na pole-EM
o czestotliwosci radiowej w odniesieniu do parame-
trow pola-EM niezaburzonego przez symultanicz-
ne synchroniczne pomiary kilkoma rejestratorami
nasobnymi. Jednakze okolicznosci praktyczne pro-
wadzenia pomiaréw podczas wykonywania zrézni-
cowanych zadan przez pracujgcych przemawiaja za
uzyciem ograniczonej liczby zsynchronizowanych
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rejestratoréw nasobnych, aby nie ogranicza¢ nadmier-
nie swobody ruchu pracujacych, unikna¢ obciazania
ich ciezarem aparatury pomiarowej, zwigkszonego
prawdopodobienstwa uszkodzenia bardziej zlozonej
aparatury itp. Kompromisowe wydaje si¢ w tym kon-
tekscie uzycie trzech rejestratoréw nasobnych.

Pomiary autonomiczne pola-EM
quasi-statycznego

Poprzez pomiary fizyczne zweryfikowano doswiad-
czalnie réwniez hipotez¢ o zaniedbywalnej roz-
bieznosci wynikéw pomiaru nasobnego natezenia
quasi-statycznego (PQS) pola-M w stosunku do
wynikéw pomiaréw pola-M niezaburzonego.
Badania przeprowadzono w otoczeniu zrodet
pola-EM o znacznych rozmiarach (linie przesy-
fowe i rozdzielnie napowietrzne 110 kV, 220 kV
i 400 kV), charakteryzujacych sie quasi-jednorod-
nym rozkladem przestrzennym pola-M. Pomiary
autonomiczne objely rejestracje warto$ci natezenia
pola-M dwoma szerokopasmowymi rejestratorami
nasobnymi o jednakowych nastawach probkowania
(pasmo czestotliwosci 40-800 Hz, zakres pomiaro-
wy 0,01-240 A/m, 1,5-sekundowe probkowanie)
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Rycina 4. Parametry narazenia na quasi-jednorodne pole-M 50 Hz zmierzone w otoczeniu instalacji elektroenergetycznych nasobnymi re-
jestratorami umieszczonymi w réznych miejscach przy ciele pracownika: Pf — przed klatka piersiowa, Pb - za klatka piersiowa (ryc. ai c) oraz
btedy (rozbieznosci) miedzy parametrami statystycznymi tych wynikéw: 100*(HPb-HPf) /HPf (ryc. bid)

Figure 4. The parameters of exposure to a quasi-homogeneous magnetic field at 50 Hz, measured in the vicinity of power installations using
wearable magnetic field recorders, fixed on the worker's body in various locations: Pf — front of the chest, Pb — back of the chest (Fig. a and
¢), and errors (discrepancy) between the statistical parameters of the results: 100*(HPb-HPf) /HPf (Fig. b and d)

umieszczonymi przed (Pf) i za klatka piersiowa
(Pb) ochotnika uczestniczacego w testach.

Rejestracje przeprowadzono podczas porusza-
nia si¢ ochotnika w otoczeniu ww. instalacji elek-
troenergetycznych. Wyniki rejestracji i rdznice
w parametrach statystycznych warto$ci chwilowych
zarejestrowanych poszczegélnymi urzadzeniami
przedstawiono na rycinie 4.

Uzyskane wyniki potwierdzity zaniedbywal-
ny wplyw lokalizacji rejestratora nasobnego na
wynik pomiaru w przypadku quasi-jednorod-
nego narazenia na pole-M PQS, jakie wystepuje
w otoczeniu urzadzen elektroenergetycznych du-
zych rozmiaréw (wzgledne bledy/rozbieznosci
parametréw statystycznych wynikéw wykonanych
rejestracji wartosci chwilowych poszczegdlnymi
urzadzeniami nie przekraczaja 6% w rozpatry-
wanych scenariuszach narazenia). Zastosowanie
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rejestratorow nasobnych pola-M PQS w pomia-
rach autonomicznych pozwala na miarodajna
ocene narazenia pracujacych wykonujacych kon-
trole urzadzen wytwarzajacych, przesytowych
i rozdzielczych energii elektrycznej na pole-M
PQS i quasi-jednorodne przestrzennie. Pomiary
moga by¢ tam wykonywane pojedynczym reje-
stratorem bez szczegélowych wymagan dotycza-
cych jego lokalizacji.

MIARODAJNOSC WYNIKOW
POMIAROW AUTONOMICZNYCH
W KONTEKSCIE PARAMETROW
METROLOGICZNYCH MIERNIKOW

Poza skutkami obecnosci czlowieka w pobli-
zu aparatury pomiarowej wyniki pomiaréw
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autonomicznych rejestratorami nasobnymi moga
by¢ modyfikowane réwniez przez:
- okres probkowania mierzonego pola-EM
podczas sesji pomiarowej,
- czulo$¢ pozapasmowa wykorzystywanych
rejestratorow.

Okres probkowania mierzonego pola-EM

Okres probkowania mierzonego sygnatu i archiwi-
zacji wynikéw pomiaréw (odstep czasu miedzy ko-
lejnymi odczytami wartosci chwilowej mierzone-
go natezenia pola-E lub pola-M archiwizowanymi
w wewnetrznej pamiegci rejestratora) jest zwy-
kle regulowanym, programowalnym parametrem
dostepnym z poziomu menu miernika lub jego
oprogramowania. Czestsze probkowanie umoz-
liwia dokladniejsze odzwierciedlenie zmiennosci
mierzonego poziomu narazenia na pole-EM, co
jednak w przypadku wielogodzinnych rejestracji
moze stwarza¢ trudnosci wynikajace z ograniczo-
nej pojemnosci pamieci rejestratoréw i zwiekszo-
nego zuzycia energii elektrycznej z akumulatoréw
zasilajacych rejestratory. Zbyt dlugi okres prob-
kowania wynikéw pomiaréw moze pogorszy¢ re-
prezentatywnos$¢ zarchiwizowanych danych ze
wzgledu na mozliwe pominigcie w zarejestrowane;j
serii probek zwigkszonych krétkotrwale poziomdéw
narazenia (Gryz i in. 2023). Szczegolnie istotne
jest to w przypadku pomiaréw niejednorodnego
pola-EM w otoczeniu zrédel o matych wymiarach

geometrycznych, charakteryzujacych sie¢ duzym
gradientem przestrzennym natezenia pola-E lub
pola-M (duza niejednorodnoscia przestrzenna)
lub poruszania si¢ pracownika w srodowisku pracy
z predkoscig przekraczajaca 0,5 m/s (1,8 km/h).

Wspomniane zaleznosci ilustruja wyniki reje-
stracji przeprowadzonych w otoczeniu zrodla nie-
jednorodnego pola-M o czestotliwosci 50 Hz. Pod-
czas jednoczesnych pomiaréw natezenia pola-M
dwoma rejestratorami nasobnymi z ustawionymi
réznymi okresami probkowania: 1,5-sekundowym
i 5-sekundowym (dt = 1,5 s i dt = 5 s) uzyskano
istotnie mniejsze wartodci parametrow statystycz-
nych wynikéw z pomiardw przy wolniejszym
probkowaniu — do 21% przy niepewno$ci pomia-
ru wartosci chwilowej rzedu pojedynczych procent
(ryc. 5). Przy wolniejszym probkowaniu mierzone-
go sygnatu (tzn. przy dluzszym dt) blad ten wzrasta
zaleznie od rozkladu przestrzennego ocenianego
narazenia na pole-M i predkosci poruszania si¢
pracujacego, ktorego narazenie podlega ocenie. Na
uwage zasluguje, ze wolniejsze probkowanie mie-
rzonego pola-EM skutkuje zanizeniem parametréw
charakteryzujgcych narazenie na pole-M. Zacho-
wanie odpowiedniej ochrony pracujacych przed
zagrozeniami  elektromagnetycznymi  wymaga
bezwzglednie zastosowania procedury oceny (for-
matowania) wynikow pomiaréw kompensujacej to
zanizenie wynikéw oceny narazenia przy wolniej-
szym probkowaniu.

a) b)
250 —dt=5s —-dt=1,5s 30
25
200 20
S5
B
& 10
N
0
25 med. 75 95 max
percentyl percentyl percentyl
Czas 10 minut Parametr statystyczny

Rycina 5. Parametry narazenia na niejednorodne pole-M 50 Hz zmierzone rejestratorami nasobnymi przy prébkowaniu co 1,5 sekundy:
dt = 1,5 s, lub co 5 sekund: dt = 5 s (ryc. a) oraz btedy (rozbieznoici) miedzy parametrami statystycznymi tych wynikéw:

100*(H5s-H1,5s) /H1,5s (ryc. b)

Figure 5. The parameters of exposure to a heterogeneous magnetic field at 50 Hz, measured using wearable recorders with the sam-
pling every 1.5 seconds: dt = 1.5 s, or every 5 seconds: dt = 5 s (Fig. a), and errors between the statistical parameters of the results:

100*(H5s-H1,5s) /H1,5s (Fig. b)
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Czutos¢ pozapasmowa rejestratoréw

Pole-EM oddziatujace na urzadzenia elektroniczne
moze powodowac zaktocenia w ich funkcjonowa-
niu (tzw. skutki posrednie narazenia), szczegdl-
nie grozne w przypadku sprzetu medycznego, co
moze prowadzi¢ do zagrozenia zdrowia i zycia jego
uzytkownikéw (Tikkaja i in. 2024; Zradzinski i in.
2018). Zakl6cenia takie moga dotyczy¢ réwniez
urzadzen pomiarowych, w tym rejestratoréw na-
sobnych pola-EM wykorzystywanych w pomiarach
autonomicznych w poblizu zrédet silnego pola-EM
(takich jak instalacje elektroenergetyczne wysokie-
go napiecia i urzadzenia nadawcze systemow ra-
diokomunikacyjnych). Zaktécenia takie moga by¢
istotnym zrédlem niepewnos$ci w ocenie narazenia
na pole-EM.

Przeprowadzono badania czutosci pozapasmo-
wej dostepnych na rynku rejestratoréw szeroko-
pasmowych pola-EM radiofalowego wynikajacej
z oddzialywania pola-E o czestotliwosci 50 Hz,
bez oddzialywania na niego pola-EM radiofalo-
wego podczas badan. Czulo$¢ te scharakteryzo-
wano warto$cia wskaznika KE(rf), wyrazonego
w (V/m)/(kV/m), okreslanego zalezno$cia:

KE(rf) = E(rf)/E(50Hz) (5)

gdzie:
E(rf) - wskazanie rejestratora radiofalowego
w polu-E(50Hz);
E(50Hz) - natezenie pola-E(50Hz) oddzialuja-
cego na rejestrator radiofalowy.

Badania wykazaly duze zréznicowanie czulo-
$ci pozapasmowej roznych rejestratoréw: wartosci
$rednie KE(rf) wyniosty 0,08-5,4 (V/m)/(kV/m),
(Gryz, Karpowicz 2013a; Gryz i in. 2023; 2024).
Na rycinie 6 zilustrowano wskazania rejestrato-
réw charakteryzujacych sie skrajnymi wartosciami
wskaznika KE(rf) podczas omawianych badan.

Stosowanie rejestratorow charakteryzujacych
sie czuloscig KE(rf) > 1 (V/m)/(kV/m) moze pro-
wadzi¢ do blednej oceny poziomu narazenia na
pole-EM radiofalowe w bezpo$rednim otoczeniu
zrodta silnego pola-E(50Hz) o czestotliwosci spoza
pasma pomiarowego takiego rejestratora, np. bez-
podstawne rozpoznanie wystepowania pola-EM
radiofalowego stref ochronnych (E(rf) > IPNp-E
w otoczeniu instalacji elektroenergetycznych wyso-
kiego napiecia, gdzie natezenie pola-E(50Hz) prze-
kracza 7 kV/m.

Potwierdza to istotno$¢ wymagan prawa pracy,
aby dla kazdego przyrzadu stosowanego do oce-
ny Z-EM w $rodowisku pracy wyznaczono jego
odporno$¢ elektromagnetyczng na oddzialywanie
pola-EM przy czestotliwosciach typowych zZrédet
i uwzgledniono ten parametr metrologiczny podczas
dobierania aparatury pomiarowej oraz przy ocenia-
niu poziomu narazenia na podstawie wynikéw po-
miaréw pola-EM wykonanych w §rodowisku pracy
(Karpowicz i in. 2016b; Rozporzadzanie 2018a).

Jednak podkreslenia wymaga réwniez, ze zwigk-
szona czutos$¢ pozapasmowa rejestratoréw pola-EM
moze by¢ celowo wykorzystana w pomiarach auto-
nomicznych parametrow narazenia pracujacych

Wskazanie rejestratorow rf w polu-E(50 Hz)

-o-rejestrator A

--rejestrator B

"

>
@h 10 -
m

0 5 10

E (50 Hz), kV/m

15 20 25 30

Rycina 6. Wskazania dwdch rejestratoréw szerokopasmowych wartoci skutecznej natezenia pola-E o czestotliwoci radiowej, umieszczo-
nych w polu-E o czestotliwoci 50 Hz i natezeniu 1-25 kV/m [na podstawie danych wg: Gryziin. 2024].

Figure 6. Readings of two broadband data loggers of the root-mean-square value of the radiofrequency E-field strength, located in an
E-field of 50 Hz frequency and a strength from 1to 25 kV/m [on the base of data: Gryzet al. 2024].
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na pole-EM o czestotliwosci spoza jego pasma po-
miarowego, jesli w przestrzeni pracy nie podlegaja
one oddzialywaniu pola-EM z ich pasma pomiaro-
wego. Na przyklad mozna wykorzystac rejestrator
radiofalowy do oceny narazenia na pole-E(50Hz),
dla ktérego obecnie brak aparatury zalecanej przez
producentéw do pomiaréw autonomicznych -
pod warunkiem spelnienia okreslonych wymagan
(m.in. zastosowania rejestratora o znanych indywi-
dualnych parametrach metrologicznych i specjali-
stycznej interpretacji wynikow rejestracji), (Gryz
iin. 2024).

PODSUMOWANIE

Rutynowe pomiary pola-EM na potrzeby oceny na-
razenia pracujacych i zwigzanych z tym Z-EM obej-
muja wyznaczanie rozkladu przestrzennego jego
punktowych wartoséci chwilowych (usrednionych
ponadto w czasie lub w przestrzeni w razie koniecz-
nosci oceny zgodnosci z limitami GPO w przypad-
ku narazenia niebezpiecznego). Lokalizacja punk-
tow pomiarowych okreslona przez prawo pracy
i uszczegolowiona przez metody rekomendowane
odnosi si¢ do ograniczonego obszaru aktywnosci
pracujacych w otoczeniu zrédel pola-EM. Ruty-
nowe pomiary dotycza ponadto przestrzeni pracy
w otoczeniu zrodel pola-EM pracujacych stabilnie.

Miarodajno$¢ rutynowej oceny narazenia jest
ograniczona w przypadku zmian zaréwno pozio-
mow wytwarzanego pola-EM, jak i miejsca prze-
bywania pracujacych, np. na rozleglym terenie
w otoczeniu pierwotnych zrédet pola-EM, gdzie
dodatkowo moga wystepowaé wtérne zrddla
pola-EM (nawet w znacznej odleglosci od pier-
wotnego zrdédia, co moze skutkowa¢ nieujawnie-
niem takiego narazenia na wtérne pole-EM stref
ochronnych). Bardziej miarodajne dane do oceny
narazenia moga zapewni¢ pomiary autonomiczne
z wykorzystaniem rejestratoréw nasobnych noszo-
nych przez pracujacych, ktorych narazenie podlega
ocenianiu (lub przez osoby reprezentujace ich za-
chowanie podczas pomiaréw).

Zaprezentowana analiza czynnikéw determinu-
jacych wyniki pomiaréw autonomicznych wyka-
zala, ze takie pomiary moga by¢ wykorzystywane
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do oceny narazenia pracujacych wg kryteriéw do-
tyczacy pola-EM niezaburzonego pod warunkiem
ich specjalistycznej interpretacji uwzgledniajacej
skutki obecnosci cztowieka bezposrednio przy na-
sobnym rejestratorze podczas pomiaréw.

Niepewnos¢ wyniku oceny narazenia na
pole-EM z wykorzystaniem pomiaréw autono-
micznych moze by¢ nieakceptowalnie wysoka
w przypadku uzycia pojedynczego rejestratora na-
sobnego. Jednak odpowiednie uzycie kilku zsyn-
chronizowanych nasobnych punktéw pomiaro-
wych (kilku rejestratoréw) i usrednienie wynikéw
wartosci chwilowych z takich pomiaréw oraz za-
stosowanie zaleznych od czestotliwo$ci ocenianego
pola-EM wspdtczynnikow korekcyjnych (odzwier-
ciedlajacych stopien zaburzenia rozkladu pola-E
w $rodowisku pracy wskutek obecnosci tam czlo-
wieka podczas pomiaréw) moze ograniczy¢ nie-
pewnos¢ autonomicznych pomiaréw do akcepto-
walnego poziomu w ramach realizacji wymagan
prawa pracy.

W zalgczeniu przedstawiono metode wykorzy-
stania pomiaréw autonomicznych do oceny na-
razenia na pole-EM w przestrzeni pracy. Metode
opracowano na podstawie oméwionych badan mo-
delowych i eksperymentalnych oraz zwalidowano
(z uwzglednieniem czynnikéw determinujacych
ich miarodajnos¢ podczas terenowych pomiaréw
w $rodowisku pracy) w praktycznym stosowaniu
w przyktadowych warunkach narazenia na pole-EM
przemawiajacych za wykorzystaniem aparatury do
pomiaréw autonomicznych.

Nota bioetyczna: Podczas realizacji relacjonowanych badar ochot-
nikami byli autorzy niniejszego opracowania, wykonujacy prace
w narazeniu na pole-EM zgodnie z wymaganiami prawa pracy. Rela-
cjonowane pomiary przeprowadzono w przestrzeni pola-EM strefy
bezpiecznej i posredniej.

Nota techniczna: Podczas relacjonowanych badaf uzyto aparatury
pomiarowej o parametrach metrologicznych scharakteryzowanych
W niniejszym opracowaniu bez podawania jej nazw handlowych, aby
nie ingerowa w pozycje rynkowa réznych producentéw dostepne;
aparatury o zblizonych parametrach uzytkowych (ktéra moze byé
rozpatrywana przy wdrazaniu pomiaréw autonomicznych w Srodo-
wisku pracy przy réznego typu Zrodtach pola-EM).
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ZALACZNIK

METODA WYKORZYSTANIA POMIAROW AUTONOMICZNYCH DO OCENY
NARAZENIA NA POLE ELEKTROMAGNETYCZNE W SRODOWISKU PRACY

1. Cel stosowania metody

Pomiary autonomiczne dotyczace oceny narazenia
na pole elektromagnetyczne (pole-EM) polegaja
na rejestrowaniu (archiwizowaniu) nieokresowej
zmienno$ci w czasie poziomu pola-EM oddzia-
tujacego na pracujacego zmieniajacego miejsce
pobytu w przestrzeni pracy, przy uzyciu przeno-
$nych miernikéw umozliwiajacych autonomiczne
(automatyczne) rejestracje diugotrwatych (wie-
logodzinnych) serii wynikéw pomiaréw wartosci
chwilowej natezenia pola elektrycznego (pola-E)
lub pola magnetycznego (pola-M) bez konieczno-
$ci stalej kontroli procesu pomiarowego i aparatu-
ry pomiarowej przez osoby opracowujace wyniki
pomiardw.

Pomiary autonomiczne okreslone niniejsza
metoda wykonuje si¢ w zakresie koniecznym do
scharakteryzowania oddzialywania na pracuja-
cych pola-EM w celu wsparcia realizacji wyma-
gan dotyczacych ochrony przed bezposrednimi
lub posrednimi zagrozeniami elektromagnetycz-
nymi w srodowisku pracy, okreslonych przez na-
stepujace przepisy (lub przepisy je zastepujace):

- rozporzadzenie Ministra Rodziny, Pracy

i Polityki Spotecznej z dnia 29 czerwca 2016 r.
w sprawie bezpieczenstwa i higieny pracy
przy pracach zwigzanych z narazeniem na
pole-EM (tekst jednolity DzU 2018, poz. 331),
cytowane dalej jako R-BHP-EM - w zakresie
wymagan par. 5, 8, 10,

- rozporzadzenie Ministra Rodziny, Pracy
i Polityki Spofecznej z dnia 12 czerwca 2018 r.
w sprawie najwyzszych dopuszczalnych ste-
zen 1 natezen czynnikéw szkodliwych dla
zdrowia w $rodowisku pracy (DzU 2018,
poz. 1286), cytowane dalej jako R-NDN-EM.

W metodzie okreslono szczegdtowe wymaga-
nia w zakresie: przygotowania, przeprowadzenia
i udokumentowania wynikéw pomiaru pola-EM
w przestrzeni pracy, w zakresie koniecznym do
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poprawnej realizacji wymienionych wymagan
prawnych.

Uwagi:

(a) Pomiary autonomiczne zmienno$ci w cza-
sie parametréw narazenia na pole-EM nie s3
adekwatne do wyznaczenia zasiggéw prze-
strzeni pola-EM stref ochronnych w otocze-
niu jego zrédet (wg wymagan R-BHP-EM
realizowanych na podstawie punktowych po-
miaréw rozkladu przestrzennego pola-EM).

(b) Prezentowana w niniejszym opracowaniu
metoda wykorzystania pomiaréw autono-
micznych do oceny narazenia na pole-EM
w przestrzeni pracy podczas dnia pracy nie
obejmuje zasad stosowania nasobnych przy-
rzadéow w celu zasygnalizowania pracowni-
kowi alarmem, ze przebywa w polu-EM prze-
kraczajacym wybrany limit natezenia pola-E
lub pola-M.

2. Definicje i oznaczenia

Nastepujace terminy przyjeto zgodnie z ich okre-
$leniami w R-BHP-EM: pole elektromagnetyczne,
pole quasi-statyczne, pole niezaburzone, prze-
strzen obstugi, przestrzen pracy, narazenie, limity
IPN, limity GPO, odpornos¢ elektromagnetyczna,
pole-EM stref ochronnych, pracujacy, osoba poten-
cjalnie narazona, uzytkowanie, uzytkownik, pier-
wotne zrédlo pola-EM, wtdrne zrodio pola-EM.

Przyjeto réwniez nastepujace oznaczenia:

- BHP - bezpieczenstwo i higiena pracy,

- GPO - Graniczny Poziom Oddziatywania,

- IPN - Interwencyjny Poziom Narazenia,

— pole-EM - pole elektromagnetyczne,

- pole-E - pole elektryczne,

- pole-M - pole magnetyczne,

- PQS - pole quasi-statyczne,

- PWCZ - pole elektromagnetyczne wielkiej

czestotliwosci,
- PMF - promieniowanie mikrofalowe,
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- R-BHP-EM - rozporzadzenie MRPiPS
w sprawie BHP przy pracach zwigzanych
z narazeniem na pole-EM (tekst jednolity
DzU 2018, poz. 331),

- R-NDN-EM - rozporzadzenie MRPiPS
w sprawie NDS i NDN czynnikow szkodli-
wych dla zdrowia w $rodowisku pracy (DzU
2018, poz. 1286),

- sesja pomiardw autonomicznych - przedzial
czasu, podczas ktorego uczestnik pomiaréw
wyposazony w aparatur¢ do pomiardéw au-
tonomicznych pola-EM wykonuje zaplano-
wane czynnosci w przestrzeni pracy, a seria
wynikow pomiardw zarejestrowana przez te
aparature jest traktowana jako jednostkowy
zbiér danych podlegajacych analizie w celu
oceny narazenia pracujacych na pole-EM,
sesja pomiarowa,

- uczestnik pomiaréw - pracujacy w prze-
strzeni pracy objetej planowanymi pomia-
rami autonomicznymi lub inna osoba re-
prezentujgca czynnosci pracujgcego podczas
sesji pomiarowej, wykonujacy pomiary au-
tonomiczne (tzn. osoba noszaca rejestratory
autonomiczne podczas sesji pomiarowej),

- ewaluator pomiaré6w - osoba o odpowied-
nich kompetencjach w zakresie pomiaréw
pola-EM i wymagan dotyczacych oceny za-
grozen elektromagnetycznych w srodowisku
pracy, planujaca i przygotowujaca sesje po-
miaréw autonomicznych pola-EM, archiwi-
zujaca i analizujgca ich wyniki oraz opra-
cowujgca na ich podstawie ocen¢ narazenia
pracujacych na pole-EM podczas ich aktyw-
noéci reprezentowanych podczas wykona-
nych sesji pomiardw.

Tabela 1. Zakres stosowania pomiaréw autonomicznych pola-EM
Table 1. The scope of application of autonomous EMF measurements

3. Zakres stosowania metody

Metoda ma zastosowanie do rozpoznania, oce-
ny i dokumentowania parametréw narazenia na
pole-EM na podstawie wynikéw pomiaru auto-
nomicznego, charakteryzujacych oddzialywanie
pola-EM na pracujacych lub osoby potencjalnie
narazone, stosowana w szczegolnosci jesli w prze-
strzeni pracy wystepuje:

(a) oddzialywanie pola-EM quasi-jednorodne-
go przestrzennie, tzn. od zrdédel o duzych
rozmiarach;

(b)oddzialywanie pola-EM  niejednorodne-
go przestrzennie, jesli zasieg pola-EM stref
ochronnych siega co najmniej 2 metry od
jego zrédla.

Pole-EM w $rodowisku pracy jest charakteryzo-
wane przez:

(a) natgzenie pola-M (oznaczone H i wyrazone
w A/m);

(b)natezenie pola-E (oznaczone E i wyrazone
w V/m);

(c) okresowa zmienno$¢ w czasie, charaktery-
zowang przez czestotliwos¢ (oznaczong f
i wyrazong w Hz) oraz ksztalt przebiegu cza-
sowego/widmo czestotliwosci.

Biorac pod uwage parametry typowych zrodet
pola-EM i przestrzeni pracy, pomiary autonomiczne
moga mie¢ zastosowanie do oceny narazenia pracu-
jacych w przestrzeni pracy zrodet takich, jak scha-
rakteryzowane w tabeli 1. Pomiary autonomiczne
mozna stosowac rowniez w przestrzeni pracy innych

Rodzaj zrédta pola-EM (oznaczenie) ‘Charakterystyka Klasyfikacja wg zatacznika nr 1w R-BHP-EM
emitowanego pola-EM
Sieci przesytowe i rozdzielcze instalacje elektroenergetyczne PQS pozycja 2. tabeli: systemy elektroenergetyczne i elektryczna
(SPIRIE) instalacja zasilajgca
Urzadzenia wytwarzajace energie elektryczng (UWEE) PQS
Nadawcze systemy radiokomunikacyjne (radio, telewizja, PWCZ i PMF pozycja 4. tabeli: stacje bazowe systemow telefonii
telefonia mobilna), (NSR) komorkowej;
pozycja 5. tabeli: nadawcze systemy tele- i radiokomunika-
cyjne (radio, telewizja itp.)
Diatermie fizykoterapeutyczne (krétkofalowe i mikrofalowe), PWCZ i PMF pozycja 9. tabeli: diatermie fizykoterapeutyczne
(DF)
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zrédel pola-EM niz wymienione w tabeli 1 pod wa-
runkiem dostepnosci odpowiedniej aparatury po-
miarowej oraz cech ocenianego pola-EM spelniaja-
cych wymagania omdéwione w niniejszej metodzie.
W tabeli 2 scharakteryzowano pola-EM emitowane
przez zrédla pola-EM scharakteryzowane w tabeli 1.

4. Pomiary pola-EM

4.1. Przygotowanie do pomiaréw pola-EM
4.1.1. Rozpoznanie Zrédet pola-EM w przestrzeni
pracy lub poza nig

Miejsce, warunki wykonania i zakres pomiaréw
autonomicznych pola-EM w przestrzeni pracy
(scenariusze i ilo§¢ sesji pomiaréw autonomicz-
nych do kazdego scenariusza) uzytkownik zrodet
pola-EM okreslaw porozumieniuzewaluatorem po-
miaréw na podstawie wynikow przeprowadzonego
i udokumentowanego rozpoznania pierwotnych
i wtornych zrédet pola-EM znajdujacych sie

w przestrzeni pracy lub poza nig [wg R-BHP-EM;
ust. 5.1], [Uwaga 1]2

Rozpoznanie obejmuje co najmniej: elementy
instalacji lub urzadzen emitujace pole-EM bedace
zrodlem narazenia stanowigcego przedmiot oceny,
charakterystyke zmiennosci w czasie emitowanego
przez nie w réznych warunkach pola-EM oraz zr6z-
nicowanie warunkéw i zakresu uzytkowania oraz
przestrzeni pracy w ich otoczeniu.

W odniesieniu do oceny narazenia na pole-EM
emitowane podczas uzytkowania SPiRIE, UWEE,
NSR i DF stosuje si¢ wstepne zatozenia dotyczace ele-
ment6w instalacji lub urzadzen bedacych pierwotny-
mi i wtérnymi zrédtami pola-EM, podane w tabeli 3.

4.1.2. Miejsce pomiaru pola-EM
Na podstawie dziatan wg punktu 4.1.1 uzytkownik
rozpoznaje i wskazuje miejsca w przestrzeni pracy
lub poza nig oraz pracujacych i osoby potencjalnie

*Uwagi metodyczne dotyczace tekstu zatacznika podano w tabeli 10.

Tabela 2. Charakterystyka pola-EM emitowanego przez Zrodfa scharakteryzowane w tabeli 1
Table 2. The characteristic of EMF emitted by the sources characterised in table 1

Rodzaj zrodta pola-EM (oznaczenie)

Zakres pomiaréw

Dominujace czestotliwosci
pola-EM

Charakterystyka zmiennosci
pola-EM w czasie

Sieci przesytowe i rozdzielcze instalacje elektroenergetyczne
(SPIRIE)

pomiary PQS

(pole-M, pole-E)

50 Hz sinusoidalne, ciagte

Urzadzenia wytwarzajace energie elektryczng (UWEE)

pomiary PQS (pole-M)

zaleznie od urzadzenia:
50 Hz; 300-600 Hz

sinusoidalne, ciggte

Nadawcze systemy radiokomunikacyjne (NSR)
(pole-E)

pomiary PWCZ i PMF

zalezne od urzadzenia:
87-6000 MHz

ciagte, o przebiegu
modulowanym

Diatermie fizykoterapeutyczne (DF)
(pole-E)

pomiary PWCZ i PMF

zaleznie od urzadzenia:
13,56 MHz; 27,12 MHz;
40,68 MHz; 434 MHz;
915 MHz lub 2450 MHz

sinusoidalne, ciagte lub
kluczowane

Uwagi do tabeli: pomiary autonomiczne stosuje sie pod warunkiem ciggtej emisji ze Zrodta pola-EM sinusoidalnego lub modulowanego; ocene harmonicznych
PQS przy SPIRIE (100-850 Hz) mozna pomina¢ podczas oceny narazenia na pole-EM na podstawie pomiaréw autonomicznych.

Tabela 3. Charakterystyka typowych pierwotnych i wtérnych zrédet pola-EM podczas uzytkowania Zrédet scharakteryzowanych w tabeli 1
Table 3. The characteristic of typical primary and secondary sources of EMF, while using the sources characterised in table 1

Rodzaj Zrédta pola-EM (oznakowanie)

Pierwotne Zrodta pola-EM

Wtérne zrodta pola-EM

Sieci przesytowe i rozdzielcze instalacje
elektroenergetyczne (SPIRIE)

kable, szynoprzewody, transformatory rozdzielcze

obiekty metalowe o duzych wymiarach
geometrycznych, np. ogrodzenie, pojazd itp.

Urzadzenia wytwarzajace energie kable, szynoprzewody, urzadzenia i instalacja nie wystepuja

elektryczng (UWEE) wzbudzajaca

Nadawcze systemy radiokomunikacyjne anteny nadawcze, nieekranowane kable zasilajace obiekty metalowe o wymiarach geometrycznych
(NSR) anteny umozliwiajgcych rezonansowe pochtanianie

energii elektromagnetyczne;

Diatermie fizykoterapeutyczne (DF)

elektromagnetyczny

aplikatory lub zespoty aplikatorow (gtowica lub
elektroda, elektrody zabiegowe, anteny

z promiennikiem), nieekranowane kable faczace
aplikatory z generatorem, generatory

w przypadku dysfunkcji obudowy tworzacej ekran

obiekty metalowe w otoczeniu urzadzen,
np. elementy instalacji elektrycznej,
wodociggowej, centralnego ogrzewania,
metalowe stelaze mebli itp.
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narazone, ktdre powinny zosta¢ objete pomiarami
autonomicznymi w celu udokumentowania para-
metrow narazenia na pole-EM stref ochronnych
lub z innych powodoéw.

4.1.3. Warunki wykonania pomiaréw
Autonomiczne pomiary pola-EM organizuje si¢
wg scenariuszy okres$lonych przez uzytkownikow
zrodel pola-EM i ewaluatora pomiaréw w sesjach
pomiaréw, podczas ktérych uczestnik pomiarow
wyposazony w odpowiednig aparature wykonuje
zaplanowane czynnosci w przestrzeni pracy, a seria
wynikow pomiaréw zarejestrowana podczas kazdej
sesji traktowana jest jako jednostkowy zbiér danych
podlegajacych analizie w celu oceny narazenia pra-
cujacych na pole-EM.

Uzytkownik zrodet pola-EM przekazuje ewalu-
atorowi pomiaréw autonomicznych udokumento-
wane wyniki rozpoznania przeprowadzonego wg
punktéw 4.1.1 i 4.1.2, konieczne do adekwatne-
go zaplanowania scenariuszy sesji pomiarowych
i liczby ich powtdrzen, przygotowania i bezpiecz-
nego przeprowadzenia pomiaréw pola-EM oraz
oceny narazenia pracujacych na pole-EM na ich
podstawie.

Dane te stanowig podstawe do ustalenia m.in.:

(a) scenariuszy sesji pomiarowych i lokalizacji

przestrzeni pracy, w ktorej zostana przepro-
wadzone pomiary;

(b)warunkéw pracy zrédet pola-EM podczas

pomiaréw;

(c) parametrow

pomiarowej;

(d) uczestnika(éw) pomiaréw (wraz z wymaga-

nymi kompetencjami/uprawnieniami podczas
pomiardw oraz sposobem nadzoru nad realiza-
cja ustalonych scenariuszy sesji pomiarowych).

odpowiedniej  aparatury

Na tej podstawie okresla sie:

(a) warunki dostepnosci przestrzeni pracy obje-
tej planowanymi pomiaramij;

(b) przedstawicieli uzytkownika upowaznionych
do koniecznej wymiany informacji i uzgod-
nien organizacyjnych;

(c) niezbedne dane techniczne lub administra-
cyjne dotyczace zrédet pola-EM i obiektow
technicznych zlokalizowanych w przestrzeni
pracy objetej planowanymi pomiarami;

(d)termin planowanych pomiaréw i warunki
obstugi zrodet pola-EM przez przedstawicie-
li ich uzytkownika;

(e) parametry pracy tych zrodet wymagane pod-
czas pomiaréw - z zachowaniem wymagan
okreslonych w punktach 4.2-4.4.

Przed przystagpieniem do pomiaréw nalezy
uzyska¢ od przedstawicieli uzytkownika infor-
macje o aktualnych parametrach pracy zrodet
pola-EM. Uzyskane dane nalezy udokumentowa¢
w sprawozdaniu.

4.1.4. Zapewnienie bezpieczeristwa i kompetencji

podczas pomiaréw

Realizujac wymagania R-BHP-EM w stosunku do
zapewnienia bezpieczenstwa podczas uzytkowa-
nia zrédel pola-EM, uzytkownik powinien udzieli¢
ewaluatorowi pomiaréw autonomicznych wszelkich
niezbednych informacji z zakresu bezpieczenstwa
i higieny pracy (BHP), ktére dotyczg przestrzeni pra-
cy, gdzie s3 planowane pomiary pola-EM. Poniewaz
prace podczas pomiaréw pola-EM w przestrzeni
pracy zaliczono do uzytkowania zrodla pola-EM,
w trakcie wykonywania pomiaréw nalezy zapew-
ni¢ spelnienie wszystkich wymagan prawa pracy
dotyczacych ochrony przed skutkami odzialywania
pola-EM, a takze innymi zagrozeniami, jakie rozpo-
znano tam w ramach realizacji tych wymagan.

Pomiary w otwartym terenie, dla zapewnienia
bezpieczenstwa ich uzytkownikéw oraz popraw-
nej pracy aparatury pomiarowej, nalezy wykony-
waé w warunkach $rodowiskowych spelniajacych
nastepujace wymagania: temperatura powietrza
powyzej 0°C, wilgotnos¢ wzgledna powietrza
nie wigksza niz 75%, brak opadéw atmosferycz-
nych. Warunki te powinny by¢ kontrolowane
podczas pomiaréw i zosta¢ udokumentowane
w sprawozdaniu.

Ze wzgledu na konieczno$¢ zapewnienia ochro-
ny prywatno$ci pracujacych i poufnosci uzyt-
kownikow zrédet pola-EM, a takze ze wzgledu na
mozliwe zakldcenia elektromagnetyczne w poblizu
zrodel pola-EM podczas pomiaréw autonomicz-
nych nie stosuje si¢ wyposazenia do nagrywania
dzwigku lub obrazu, lokalizacji GPS itp.

Uczestnik pomiaréw autonomicznych pola-EM
(tzn. pracujacy, ktorego narazenie na pole-EM pod-
lega ocenie, lub osoba reprezentujaca jego czynno-
$ci podczas sesji pomiarowej) powinien:

(a) zosta¢ poinformowany przez uzytkownika
zrodel pola-EM o wynikach oceny zagrozen
elektromagnetycznych i oceny ryzyka zawo-
dowego zwigzanego z innymi czynnikami
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wystepujacymi w przestrzeni pracy objetej
planowanymi pomiarami (zgodnie z wyma-
ganiami R-BHP-EM i innych wymagan pra-
wa pracy);

(b)mie¢ udokumentowane przeszkolenie na
temat wymagan BHP zwigzanych z zagro-
zeniami elektromagnetycznymi w przestrze-
ni pracy oraz brak przeciwwskazan zdro-
wotnych do przebywania w polu-EM stref
ochronnych (zgodnie z zakresem profilak-
tycznej opieki zdrowotnej, o ktérej mowa
w R-BHP-EM ust. 13.);

(¢) mie¢ udokumentowane inne istotne kom-
petencje lub cechy zapewniajace bezpieczne
wykonanie pomiaru pola-EM w specyficz-
nych warunkach rozpoznanych w przestrze-
ni pracy objetej planowanymi pomiarami.

Pomiary autonomiczne pola-EM wykonuje si¢ za
zgoda uczestnika pomiaréw na noszenie rejestrato-
réw nasobnych podczas sesji pomiarowych realizo-
wanych wg zaplanowanego scenariusza.

Aparatura pomiarowa uzytkowana podczas pomia-
réw autonomicznych jest lokalizowana (unierucho-
miona) przy ciele uczestnika pomiaréw w odpowiednio
przygotowanych plecakach, torbach lub kieszeniach
badz jest mocowana do kaskow, z zachowaniem odpo-
wiednich $rodkéw zapewniajacych spelnienie standar-
dowych wymagan BHP w $rodowisku pracy.

Podczas pomiaréw aparatura nie ma bezposred-
niego kontaktu z cialem uczestnika pomiaréw.

4.2. Miary narazenia na pole-EM
W przestrzeni pracy wyrdzniono przestrzen pola-EM
stref ochronnych (rozpatrywanych w odniesieniu do
kryteriow okreslonych przez prawo pracy, limitow
IPN, odnoszacych sie do niezaburzonego pola-EM
w $rodowisku pracy), w ktdorej warunkowo dopusz-
czalne jest tymczasowe narazenie, klasyfikowana jako:

(a) przestrzen pola-EM strefy niebezpiecznej

(PPSN) - w ktorej przebywanie w ramach
codziennej praktyki jest zabronione;

(b) przestrzen pola-EM strefy zagrozenia (PPSZ)

- w ktorej przebywanie jest dopuszczal-
ne pod warunkiem, ze stosowane sg $rodki
ochronne dostosowane do rozpoznanych za-
grozen elektromagnetycznych wynikajacych
z bezposrednich lub posrednich skutkow od-
dzialywania pola-EM;

(c) przestrzen pola-EM strefy posredniej (PPSP)

- w ktorej przebywanie jest dopuszczalne pod
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warunkiem, ze stosowane sg $rodki ochronne
dostosowane do rozpoznanych zagrozen elek-
tromagnetycznych wynikajacych z posred-
nich skutkéw oddziatywania pola-EM,

(d)przestrzen pola-EM  strefy bezpiecznej
(PPSB) - przestrzen poza strefami ochron-
nymi, dla ktorej nie okreslono warunkéw
ograniczajacych ekspozycje.

Narazenie pracujgcych na pole-EM jest klasyfi-
kowane jako [Uwaga 2]:

(a) narazenie niebezpieczne (NN) na pole-EM
strefy niebezpiecznej;

(b)narazenie kontrolowane (NK) na pole-EM
strefy posredniej lub zagrozenia;

(c) ekspozycja pomijalna (EP), tzn. kiedy nie
stwierdza si¢ narazenia na pole-EM.

Ponadto tymczasowo$¢ narazenia niebezpiecz-
nego lub kontrolowanego na pole-EM oceniana jest
na podstawie oszacowanej wartosci wskaznika na-
razenia (W).
W tabeli 4 przedstawiono limity IPN dotyczace
typowego zakresu czestotliwosci PQS emitowane-
go podczas uzytkowania zrédet pola-EM takich jak
SPiRIE i UWEE.
W tabeli 5 przedstawiono limity IPN dotyczg-
ce typowego zakresu czestotliwosci PWCZ i PMF
emitowanego podczas uzytkowania zrédet pola-EM
takich jak NSR lub DE.
4.3. Zakres oceny narazenia na pole-EM
Zakres pomiardw przy zastosowaniu niniejszej me-
tody pomiaréw autonomicznych powinien umoz-
liwia¢ scharakteryzowanie parametréw naraze-
nia na pole-EM pracujacych w przestrzeni pracy,
uwzgledniajac zréznicowane podczas uzytkowania
zrodel pola-EM parametry otaczajacego je pola-M
lub pola-E (zgodnie z wymaganiami okreslonymi
w R-BHP-EM: zal. 3, cz. I1I, pkt. 4).
Ocena narazenia na pole-EM podczas uzytko-
wania zrédet pola-EM jest dostosowywana do wy-
nikéw rozpoznania dotyczacych (zgodnie z wyma-
ganiami okreslonymi w R-BHP-EM; zal. 3, cz. III,
pkt. 3):
(a) charakterystyki przestrzeni pracy i urzadzen,
jakie sg tam uzytkowane — wg punktu 4.1.2;

(b) pierwotnych zrédet pola-EM w tej przestrze-
ni pracy, o ktérej mowa w punkcie (a), lub
poza nig - wg punktu 4.1.1;
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Tabela 4. Limity narazenia w przestrzeni pracy na pole-EM o czestotliwosci z pasma PQS 5-1000 Hz (R-NDN-EM)
Table 4. Limits of exposure to EMF in the frequency range 5-1000 Hz in the work environment (Journal of Laws 2018, item 1286)

Wartosci Interwencyjnych Pozioméw Narazenia (IPN)
PQs PQS
Limity narazenia na pole-EM (50 Hz) (50 < f < 850 Hz)
[Parametry metrologiczne aparatury pomiarowej]
PNE IPN-H
nateétezlve /;?;)Ia-E, natezenie pola-M, H,A/m
PPSN:  H > IPNog-H E>20 H > 3200 H > 160 000/f
E > IPNog-E
PPSZ:  IPNod-H < H < IPNog-H 33<E<20 530 < H < 3200 27000/f < H < 160 000/f
IPNod-E < E < IPNog-E
PPSP:  IPNp-H < H < IPNod-H 1,0 <E<33 60 < H < 530 3000/f < H < 27000/f
PNp-E < E < IPNod-E
PPSB:  H < IPNp-H E<10 H < 60 H < 3000/f
E < IPNp-E
Limit operacyjny bazowy:  IPNob-H E=10 H=1600 H=280000/f
IPNob-E
[-----] Zakres pracy aparatury pomiarowej
Minimalna czutosé E=0,3 H=2
Sugerowany dynamiczny zakres pomiarowy 03<E<XD25 2 < H < 3200

Objasnienie: f - czestotliwos¢ w Hz.

Tabela 5. Limity narazenia w przestrzeni pracy na pole-EM PWCZ i PMF o czestotliwo3ci z pasma 10-6000 MHz (R-NDN-EM)
Table 5. Limits of exposure to EMF in the frequency range 10-6000 MHz in the work environment (Journal of Laws 2018, item 1286)

Limity narazenia na pole-EM

PWCZiPMF
(10< f <6000 MHz)

[Parametry metrologiczne aparatury pomiarowej]

wartosci Interwencyjnych Poziomdw Narazenia (IPN-E)
natezenie pola-E, E, wV/m

PPSN: E>IPNog-E

PPSZ: IPNod-E < E < IPNog-E
PPSP: IPNp-E < E< IPNod-E
PPSB: E <IPNp-E

Limit bazowy: IPNob-E

Minimalna czuto$é
Sugerowany dynamiczny zakres pomiarowy

E > 240
20 < E <240
7 <E<20
E<7
E=60
Zakres pracy aparatury pomiarowej
E=2
2 <E<240

Objasnienia do tabel 41 5:

IPNog-H, IPNog-E - limit operacyjny gérny, rozumiany jako poziom H lub E, okreslajacy gorny limit PPSZ.
IPNod-H, IPNod-E - limit operacyjny dolny, rozumiany jako poziom H lub E, okreslajacy dolny limit PPSZ.
IPNp-H, IPNp-E - limit pomocniczy, rozumiany jako poziom H lub E, okreslajacy dolny limit PPSP

IPNob-H, IPNob-E - limit operacyjny bazowy, rozumiany jako poziom H lub E.

(c) zakresu uzytkowania zrédet pola-EM i prze-
strzeni pracy, o ktérych mowa w punkcie (a)
i (b), uwzgledniajac w szczegdlnosci parame-
try pracy zrédel pola-EM i czynnosci wyko-
nywane w przestrzeni pracy;

(d) przestrzeni obstugi oraz rodzaju wykonywa-
nej w niej pracy;

(e) rodzaju i czestotliwosci pola-EM (z rozdziel-
czo$cig nie gorsza niz £10%).

Warunki wykonywania pomiaréw dotyczace

parametrow pracy zrddel pola-EM dokumentuje
sie w sprawozdaniu z badan [Uwaga 3].
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4.4. Aparatura pomiarowa — wymagania
ogodlne dotyczace aparatury
pomiarowej odpowiedniej do
autonomicznego pomiaru pola-EM
Autonomiczne pomiary natezenia pola-M lub
pola-E do oceny narazenia podczas uzytkowania
zrodet pola-EM wykonuje si¢ aparaturg pomiaro-
wa (rejestratorami nasobnymi noszonymi przez
uczestnika pomiardéw) zapewniajaca w zaleznosci
od zakresu planowanych pomiaréw [Uwaga 4]:
(a) pomiar natezenia pola-M PQS (przy czesto-
tliwosci co najmniej 50 Hz lub w pasmie cze-
stotliwosci 50-850 Hz);
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(b) pomiar natezenia pola-E PQS (przy czestotli-
wosci co najmniej 50 Hz);
(c) pomiar natezenia pola-E PWCZ i PMF (przy
czestotliwosci co najmniej 10-6000 MHz);
(d)dynamike pomiaru i czulos¢ odpowiednie
do oceny poziomu narazenia kontrolowane-
go na pole-EM, jak okreslono w tabelach 4
lub 5;

(e) odpowiedni zakres okresu probkowania
mierzonego pola-EM (podany w tab. 6).

Ze wzgledu na prowadzenie pomiaréw autono-
micznych pola-EM bez stalego nadzoru przez ewa-
luatora pomiaréw konieczne jest wykorzystywanie
aparatury pomiarowe;:

- 0 znanej rzeczywistej czulosci na pole-EM,

w pasmach czestotliwosci pola-EM rozpo-
znanego w przestrzeni planowanych pomia-
réw (réwniez czulosci pozapasmowej, tzn.
poza pasmem pomiarowym deklarowanym
przez producenta, jesli w przestrzeni pla-
nowanych pomiaréw rozpoznano pole-EM
o czestotliwosciach spoza pasma pomiaro-
wego tej aparatury);

- archiwizujacej wyniki w funkcji czasu

rzeczywistego;

- o zasilaniu bateryjnym zapewniajagcym nie-

przerwane pomiary nie krétsze niz 4 godziny;

- o wadze nieprzekraczajacej 600 g;

- o maksymalnych wymiarach zewnetrznych

nieprzekraczajacych 25 cm.

Aparatura stosowana do autonomicznych po-
miaréw charakteryzujacych narazenie pracujacych
na pole-EM moze by¢ wyposazona jedynie w czuj-
niki pola-E lub pola-M.

4.5. Wykonanie pomiaréw autonomicznych

i ocena wynikow
4.5.1. Warunki wykonywania pomiaréw
reprezentatywnych dla rozpatrywanej
aktywnosci pracujgcych
W celu zsynchronizowania wynikéw oceny na-
razenia pracujacych na pole-EM z rodzajem wy-
konywanych przez nich aktywnosci w przestrze-
ni pracy w otoczeniu zrddel pola-EM (czynnosci
zwigzanych z wykonywaniem zadan w przestrzeni
pracy podlegajacej pomiarom, zwigzanych z uzyt-
kowaniem zrddet pola-EM lub z innymi powoda-
mi przebywania tam), niezbedne jest skorelowanie
wynikéw pomiaréw autonomicznych z chrono-
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metrazem przebywania uczestnikow pomiaréw
w réznych miejscach i wykonywanych tam czyn-
nosci, odpowiadajacych poszczegdlnym etapom
sesji pomiarowe;j.

W chronometrazu sesji pomiarowej okresla
sie poczatek i koniec pomiaréw odbywajacych sie
w przestrzeni pracy zgodnie z jej planem (scena-
riuszem). Etapy sesji pomiarowej uwzglednione
w chronometrazu okresla si¢ na przyklad ze wzgle-
du na:

- lokalizacje zrodet w przestrzeni pracy (np.

szynoprzewodow lub wzbudnika generatora);

- lokalizacje czynnosci pracujacego (np. ob-

chodu instalacji lub regulacji urzadzenia);

- charakterystyke przestrzeni pracy (np. roz-

dzielnia wewnetrzna lub napowietrzna).

Wyniki pomiaréw wartosci chwilowych nara-
zenia na pole-EM podczas poszczegdlnych etapow
sesji pomiaréw autonomicznych nalezy interpre-
towaé¢ w kontekscie chronometrazu czynnosci
i miejsc pobytu uczestnikéw pomiaréw podczas
ich wykonywania. Analize chronometrazowa wy-
nikéw pomiaréw nalezy kazdorazowo wykona¢ po
transferze danych z rejestratora do komputera, ana-
lizujac kompletno$¢ danych z danej sesji pomiaro-
wej, zmierzony podczas sesji przebieg zmiennosci
pola-EM, anomalie od przebiegéw oczekiwanych
i ich mozliwe przyczyny.

W razie potrzeby (na przyklad w razie uzyskania
niekompletnych lub niemiarodajnych/niezgodnych
z oczekiwaniami wynikéw pomiaréw) sesje po-
miarowe nalezy powtorzy¢, uwzgledniajac krotsze
etapy w chronometrazu sesji pomiarowej, umozli-
wiajace dokladniejszg analize okoliczno$ci naraze-
nia na pole-EM w przestrzeni pracy, badz wykona¢
uzupelniajacg oceng narazenia na pole-EM pomia-
rami punktowymi rozkladu pola-EM w wybranych
miejscach.

4.5.2. Czas badan i okres probkowania mierzonego

pola-EM
Pomiary autonomiczne dotyczace oceny narazenia
pracujacych na pole-EM powinny dotyczy¢ repre-
zentatywnego okresu dnia pracy lub okresu wyko-
nywania okreslonych czynnosci w otoczeniu urza-
dzen lub instalacji wytwarzajacych pole-EM. Sesje
pomiarowe charakteryzujace okreslony scenariusz
narazenia na pole-EM powinny zostaé przepro-
wadzone kilkukrotnie w rozpatrywanych cze-
$ciach przestrzeni pracy, np. w przestrzeni obstugi
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okreslonych instalacji lub urzadzen (uzyskanie
reprezentatywnych statystycznie wynikdéw pomia-
réw dotyczacych narazenia na pole-EM podczas
rzeczywistej aktywnosci pracujacych zapewnia
co najmniej sze$¢ sesji pomiarowych powtorzo-
nych wg okreslonego scenariusza narazenia na
pole-EM).

Archiwizacja probek mierzonego pola-EM od-
dzialujacego na pracujacych powinna odbywac sie
w odstepach czasowych umozliwiajacych co naj-
mniej udokumentowanie wystgpienia narazenia
na pole-EM stref ochronnych (wynikajacych np.
z poruszania si¢ pracujgcego podczas pomiaréw
z predkoscig okolo 1 m/s), tzn. zarchiwizowanie pa-
rametrow narazenia na pole-EM z rozdzielczoscia
przestrzenng nie gorsza niz £50 cm (tab. 6) — wy-
magang do lokalizacji przestrzeni pracy, w ktorej
konieczne jest zastosowanie $srodkéw ochronnych
[R-BHP-EM, zal. 3, cz. I1I, pkt. 8].

4.5.3. Przygotowanie aparatury pomiarowej
Wykonanie pomiaréw poprzedzaja nastepujace
czynnosci:

(a) sprawdzenie stanu technicznego rejestrato-
réw nasobnych - w szczegélnosci poziomu
natadowania akumulatorow;

(b) ustawienie parametréw rejestracji wartosci
chwilowych mierzonego pola-EM [np. czasu
trwania sesji pomiarowej i okresu probkowa-
nia mierzonej wartosci (czestosci archiwiza-
cji), pomiarowego pasma czestotliwosci itp.;

(c) zsynchronizowanie wewnetrznego zegara
w rejestratorach z czasem rzeczywistym
i zegarem uzytkowanym przez uczestnika
pomiaréw podczas sesji pomiarowej (do po-
prawnego sporzadzenia chronometrazu).

4.5.4. Lokalizacja aparatury pomiarowej
przy ciele uczestnika pomiarow
Lokalizacje autonomicznej aparatury pomiarowej
(rejestratoréw nasobnych) w zaleznosci od zakre-
su wykonywanych pomiaréw scharakteryzowano
w tabeli 6.
4.5.5. Miary charakteryzujgce wyniki
pomiaréw autonomicznych
Zarejestrowane podczas sesji pomiarowej serie
probek wartos$ci chwilowych natezenia pola-M lub
pola-E wraz z etykietami czasu rzeczywistego ich
rejestracji ([Histi] lub [Ei;ti]) nalezy sformatowac
przed wykonaniem ich analizy statystycznej. Wspo-
mniane formatowanie obejmuje:

(a) transfer serii probek z rejestratora do kom-
putera, np. do arkusza kalkulacyjnego MS
Excel;

(b) skopiowanie archiwalnego zbioru danych do
arkusza roboczego;

(¢) oznaczenie w roboczym zbiorze danych poczat-
ku i konca zaplanowanej sesji pomiarowej oraz
jej etapow uwzglednionych w chronometrazu.

Do oceny narazenia pracujacego na pole-EM
wykorzystuje si¢ tylko dane z okresu objetego za-
planowana sesja pomiarowg z uwzglednieniem
poszczegdlnych jej etapéw w razie wystepowania
NK lub NN w przestrzeni pracy objetej tymi po-
miarami. Aby wykorzysta¢ wyniki pomiaréw au-
tonomicznych do oceny narazenia pracujgcych na
pole-EM w $rodowisku pracy przy wykorzystaniu
kryteriéw oceny dotyczacych parametréw pola-EM
niezaburzonego (podanych w tab. 4 i 5), konieczne
jest ponadto przeskalowanie ich ze wzgledu na:

(a) rodzaj mierzonego pola-EM;

(b)lokalizacje nasobnych rejestratoréw podczas

sesji pomiarowe;j.

W tabeli 7 podano wyznaczone w badaniach
modelowych i eksperymentalnych wspoétczynniki
korekcyjne KOR, uwzgledniajace lgcznie rézno-
rodnos¢ warunkéw wykonywania pomiaréw (licz-
be zsynchronizowanych rejestratoréw nasobnych,
rézne lokalizacje tych rejestratoréw, zrédla naraze-
nia na pole-EM, miejsca przebywania pracownika
wzgledem nich oraz zmienno$¢ warunkéw nara-
zenia). W celu skompensowania wspomnianych
okoliczno$ci oddziatujacych na proces pomiaru
autonomicznego wyniki pomiaru wartoéci chwilo-
wych (wartosci zarejestrowanych probek natezenia
pola-M lub pola-E: [Hi;ti] lub [Ei;ti] nalezy pomnozy¢
przez odpowiedni wspotczynnik korekceyjny KOR.

Na podstawie tak sformatowanych i przeskalowa-
nych wynikow rejestracji wartosci chwilowych opra-
cowuje sie wyniki sesji pomiarowej tworzone przez
dwa zbiory danych (tozsame w razie uzycia podczas
sesji pomiarowej pojedynczego rejestratora):

[A] zbidr warto$ci $rednich z danych zareje-
strowanych synchronicznie (w funkcji czasu, ti)
przez rejestratory uzyte podczas sesji pomiarowej
i przeskalowanych z wykorzystaniem wspotczynni-
ka KOR: [AverHi;ti] lub [AverEi;ti],

[B] zbidr wartosci maksymalnych zarejestro-
wanych synchronicznie (w funkgji czasu, ti) przez
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rejestratory uzyte podczas sesji pomiarowej i prze-
skalowanych z wykorzystaniem wspoétczynnika
KOR: [MaxHi;ti] lub [MaxEi;ti].

W tabeli 7 scharakteryzowano tez miary repre-
zentujgce wyniki sesji pomiarowej, tzn. odpowied-
nio sformatowane i przeskalowane wyniki zareje-
strowanych serii wartosci chwilowych pomiaréw
autonomicznych w pojedynczej sesji pomiarowej
(lub jej etapach) na potrzeby oceny narazenia pra-
cujgcych na pole-EM:

(a) wartos¢ 95. centyla (C95) z wynikow sesji

pomiarowej dotyczacych natezenia pola-M

lub natezenia pola-E, odpowiednio C95H
i C95E, odnoszacych sie do zbioru wartosci
$rednich, [A];

(b)wartos¢ mediany (Med) z wynikéw sesji
pomiarowej dotyczacych natezenia pola-H
lub natezenia pola-E, odpowiednio MedH
i MedE, odnoszacych sie do zbioru wartosci
$rednich, [A];

(c) wskaznik narazenia (W), odpowiednio WH
i WE, oszacowany wg zaleznosci (1) na pod-
stawie zbioru wynikéw sesji pomiarowej do-
tyczacych natezenia pola-M lub natezenia

Tabela 7. Parametry oddziatywania pola-EM na uczestnika pomiaréw przebywajacego w Srodowisku pracy na podstawie wynikw sesji na-
sobnych pomiaréw autonomicznych sformatowanych do oceny narazenia z wykorzystaniem kryteriéw odnoszacych sie do oceny pola-EM
niezaburzonego w Srodowisku pracy (ocenianego rutynowo punktowymi pomiarami rozktadu przestrzennego pola-EM niezaburzonego)
Table 7. The parameters of the EMF impact on a measurement participant present in the work environment, on the basis of the results of the
autonomous wearable measurement session, formatted towards assessing exposure using criteria regarding assessing of the unperturbed
EMF in the work environment (routinely assessed by spot measurements of the spatial distribution of the unperturbed EMF)

Rodzaj mierzonego Charakterystyka Liczba rejestratoréw | Wspdtczynnik Wunik sesi ) :

pola-EM narazenia na pole-EM (wg tabeli 6) korekcyjny KOR® YNIK SEs)i pomiarowey

Pole-M quasi-jednorodne 1 1 [A] = [B] zbir przeskalowanych probek wartosci

(50 Hz) chwilowych natezenia pola-M:
AverHi = MaxHi = H(ti) x KOR,
wraz z etykietami czasu z pojedynczej rejestracji: [AverHi;ti];
[MaxHi;ti]

Pole-E quasi-jednorodne 1 03 [A] = [B] zbir przeskalowanych probek wartosci

(50 Hz) chwilowych natezenia pola-E:
AverEi = MaxEi = E(ti) x KOR,
wraz z etykietami czasu z pojedynczej rejestracji: [Averiti];
[MaxEi;ti]

Pole-M niejednorodne 2 1 [A] zbiér przeskalowanych probek wartosci

(50-850 Hz) chwilowych natezenia pola-M urednionych z dwéch
zsynchronizowanych rejestracji H1(ti) i H2(ti):
AverHi = KOR x [H1(ti)+H2(ti)]/2,
wraz z etykietami czasu: [AverHi;ti]
[B] zbidr wartosci maksymalnych z przeskalowanych
prébek wartosci chwilowych zsynchronizowanych rejestracji
natezenia pola-M, H1(ti) i H2(ti):
MaxHi = KOR x max{H1(ti), H2(ti)},
wraz z etykietami czasu: [MaxHi;ti]

Pole-E quasi-jednorodne 3 0,5 [A] zbiér przeskalowanych probek wartosci

(10-80 MHz) chwilowych natezenia pola-E, usrednionych z trzech
zsynchronizowanych rejestracji E1(ti), E2(ti) i E3(ti):
AverEi = KOR x [E1(ti)+E2(ti)+E3(ti)] /3,

Pole-E quasi-iednorodne 3 15 wraz z etykietami czasu: [AverEi;ti];

(80-6000 MHz) [B] zbiér warto3ci maksymalnych z przeskalowanych probek
wartosci chwilowych trzech zsynchronizowanych rejestracji

— natezenia pola-E, E1(ti), E2(ti) i E3(ti):

Pole £ niejednorodne } 08 MaxEi = KOR » max{E(ti), E2(ti), E3(ti)},

(10-80 MHz) . ) o
wraz z etykietami czasu: [MaxEi;ti]

Pole-E niejednorodne 3 1,5

(80-6000 MHz)

Objasnienia:

H(ti), E(ti) - zarejestrowana w czasie ti pojedyncza prébka wartosci chwilowej natezenia pola-M lub natezenia pola-E.
*) KOR - wspdtczynnik korekcyjny zwigzany z zaburzeniami pola-EM przez uczestnika pomiardw.
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pola-E, odnoszacych si¢ do zbioru wartosci
maksymalnych, [B], oraz odstepu czasu ar-
chiwizowania danych Ati.

Przykladowo wskaznik narazenia na pole-E, WE:
WE = zn: At; ( MaxEi )2 )
Y - 8godzin \I[PNob-E
i=

Uwaga:

W przypadku oceny narazenia na pole-EM o cze-
stotliwosci z zakresu 10-6000 MHz uzyskane wy-
niki szacowania wskaznika narazenia (W) na pod-
stawie nasobnych rejestracji natezenia pola-EM
nalezy zwiekszy¢ dwukrotnie (przemnozy¢ przez 2)
[wg R-BHP-EM, zal. 3, cz. 3, pkt. 6].

5. Dokumentowanie wynikéw sesji
pomiardéw autonomicznych

Wyniki sesji pomiaréw autonomicznych parame-
trow narazenia na pole-EM podczas dnia pracy
moga mie¢ zastosowanie do rozpoznania i oceny
zagrozen elektromagnetycznych oraz opracowania
i kontroli skuteczno$ci wdrozonego programu sto-
sowania $rodkéw ochronnych w ramach wsparcia
realizacji i dokumentowania spelnienia wymagan
okreslonych w R-BHP-EM i R-NDN-EM.
5.1. Zapisy z badan

Zapisy dokumentujace pomiary autonomiczne
pola-EM w przestrzeni pracy nalezy sporzadzad
w taki sposob, aby umozliwialy powtdrzenie sesji

pomiaréw autonomicznych w warunkach, w jakich
zrealizowano je pierwotnie na potrzeby oceny:
(a)skutecznosci  zastosowanych  $rodkow
ochronnych;
(b)aktualno$ci rozpoznania zrddet pola-EM
W przestrzeni pracy;
(c) aktualnosci wynikéw oceny narazenia pra-
cujacych na pole-EM.

5.2. Sprawozdanie z pomiaréw
Wyniki pomiaréw autonomicznych pola-EM po-
winny zosta¢ udokumentowane w sprawozdaniu
w zakresie niezbednym do przeprowadzenia oceny
narazenia na pole-EM w przestrzeni pracy objetej
pomiarami zaplanowanymi podczas sesji pomiaro-
wej dla rozpatrywanych przedzialéw czasu aktyw-
nosci pracujacego (rozpatrywanych etapéw sesji
pomiarowej), wyrézniajacej (tab. 71 8):
(a) narazenie niebezpieczne na pole-EM (NN);
(b)narazenie kontrolowane na pole-EM (NK);
(c) brak narazenia okreslany jako ekspozycja
pomijalna na pole-EM (EP);
(d)tymczasowo$¢ narazenia NN i NK zalezna
od wartoS$ci wskaznika narazenia (W).

Uwagi:

1) W przypadku stwierdzenia NK lub NN na
pole-EM zgodnie z kryteriami dotyczacymi wartosci
C95H i C95E (okreslonymi w tab. 8), potwierdzonych
réwniez zastosowaniem tych kryteriow do odpo-
wiednich wartosci median, MedH lub MedE, wyniki
pomiaréw autonomicznych przeprowadzonych wg

Tabela 8. Klasyfikacja poziomu narazenia na podstawie wynikéw serii sesji pomiaréw autonomicznych pola-EM zrealizowanych wielokrotnie

zgodnie z okreslonym scenariuszem

Table 8. Classification of the exposure level based on the results of a series of autonomous EMF measurement sessions, carried out repeat-

edly according to a particular scenario

Parametry narazenia na pole-EM Ocena narazenia na pole-EM
poziom narazenia na kontekst serii sesji pomiarowych dotyczacych poziom . .
: . " tymczasowo3¢ narazenia
pole-EM rozwazanego scenariusza narazenia
> -
C95H > IPNog-H L L ' W <5 (NN tymczasowe)
lub w ktérejkolwiek sesji pomiarowej NN W > 5 (NN dfugotrwate)
C95E > IPNog-E g
C95H > IPNp-H w ktorejkolwiek sesji pomiarowej i we wszystkich sesjach W < 1(NK tymczasowe)
lub nie stwierdzono NN NK W > 1 (NK dtugotrwate)
C95E > IPNp-E
C95H < IPNp-H
oraz we wszystkich sesjach pomiarowych EP -
C95E < IPNp-E
Objasnienia:

C95H lub C95E — warto3¢ 95. centyla odpowiedniego zbioru wartosci [A] okreslonego dla wynikéw sesji pomiaréw autonomicznych jak w tabeli 7.
W —wskaZnik narazenia, odpowiednio WH lub WE, wyznaczony zgodnie z zaleznoscia okreslong wzorem (1) dla odpowiedniego zbioru wartosci [B] okreslo-

nego dla wynikéw sesji pomiaréw autonomicznych jak w tabeli 7.

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 1(127)

m




Krzysztof Gryz, Jolanta Karpowicz, Patryk Zradziriski

rozpatrywanego scenariusza nalezy traktowa¢ jako
w pelni miarodajne i niezwlocznie przystapi¢ do opra-
cowania i wdrozenia programu stosowania Srodkéw
ochronnych (zgodnie z wymaganiami R-BHP-EM).
2) W przypadku stwierdzenia NK lub NN na
pole-EM zgodnie z kryteriami dotyczacymi warto$ci
C95H i C95E (okreslonymi w tab. 8), niepotwier-
dzonego zastosowaniem tych kryteriéow do odpo-
wiednich warto$ci median, MedH lub MedE, wyniki
pomiaréw autonomicznych przeprowadzonych wg
rozpatrywanego scenariusza mozna potraktowac
jako niemiarodajne. Wtedy przeprowadza si¢ po-
wtdrne pomiary autonomiczne w razie konieczno-
$ci uzupelnione pomiarami punktowymi rozktadu
pola-EM w przestrzeni pracy, weryfikujace przyczy-
ny zarejestrowania podczas sesji pomiaréw autono-
micznych wynikéw wskazujacych na krétkotrwate
narazenie pracujgcego na pole-EM (NK lub NN).

Sprawozdanie powinno zawieral zestawienie
wynikéw pomiaréw ze wszystkich sesji pomiaro-
wych obejmujacych zaplanowany scenariusz nara-
zenia pracujacego na pole-EM, czyli co najmniej:

1. charakterystyke objetych pomiarami prze-

strzeni pracy i przestrzeni obstugi

(np.: (a) rozdzielnia wnetrzowa 110/15 kV,
miejsca obchodowe w rozdzielni napowietrz-
nej 220 kV; (b) sala nadajnikéw, otoczenie
masztu z antenami nadawczymi w Radio-
wo-Telewizyjnym  Centrum Nadawczym;
(c) gabinet fizykoterapeutyczny i pomieszcze-
nia socjalne fizykoterapeutéw)

2. podstawowa charakterystyke

nych zrodel pola-EM

(np.: pierwotne zrodta pola-EM: (a) przewo-
dy WN 220 kV w stacji elektroenergetycznej;
(b) anteny nadawcze sygnatu RTV w osrodku
nadawczym; (c) aplikatory diatermii fizyko-
terapeutycznej krétkofalowej; wtorne Zrédta
pola-EM: (a) nie stwierdzono; (b, c) metalo-
wa instalacja centralnego ogrzewania)

3. podstawowg charakterystyke parametrow

pola-EM

(np.: (a) ciggle pole-EM o przebiegu sinu-
soidalnym o czestotliwosci 50 Hz w oto-
czeniu  urzgdzenn  elektroenergetycznych
w rozdzielni napowietrznej WN; (b) cig-
gle pole-EM o przebiegu niesinusoidalnym
o czestotliwosci z pasma 80-691 MHz
w otoczeniu anten nadawczych sygnatu RTV;

rozpozna-

(c) ciggle pole-EM o przebiegu sinusoidalnym
o czestotliwosci 27 MHz w otoczeniu diater-
mii fizykoterapeutycznej)

4. warunki uzytkowania instalacji i urzadzen
oraz charakterystyke parametrow ich pracy
podczas wykonywania pomiaréw, wplywa-
jacych na wynik pomiaru i oceny narazenia
(np.: (a) obcigzanie prgdowe przewodow WN
220 kV w stacji elektroenergetycznej, jego
zmienno$¢  podczas pomiaréw, mozliwe
wartosci maksymalne; (b) moc emisyjna
nadajnika RTV; (c) moc doprowadzona do
aplikatorow diatermii fizykoterapeutycznej
odniesiona do wartosci maksymalnej stoso-
wanej w zabiegach pacjentow)

5. identyfikacje wykorzystanej aparatury po-
miarowej oraz status jej kontroli metro-
logicznej
(m.in.: typ, producent, zakres pomiarowy,
pasmo czestotliwosci itp. oraz dane dotyczgce
ostatniego wzorcowania, wynikéw sprawdze-
nia odpornosci elektromagnetycznej itp.)

6. nastawy parametrow metrologicznych wy-
korzystanej aparatury podczas sesji pomia-
rowych
(okres probkowania, a takze zaleznie od
rodzaju miernika: mierzony parametr pola-
-EM, pasmo pomiarowe czestotliwosci, czu-
10$¢, zakres dynamiczny pomiaru itp.)

7. zaprezentowane w formie tabelarycznej ze-
stawienie miar charakteryzujacych wyniki
sesji pomiarowe;j.

W przypadku stwierdzenia narazenia niebez-
piecznego (NN) lub kontrolowanego (NK) nalezy
scharakteryzowa¢ wyniki dotyczace poszczegdl-
nych etapdw sesji pomiaréw autonomicznych, aby
mozliwe bylo zweryfikowanie przyczyn zarejestro-
wania podczas tej sesji wynikéw wskazujacych na
takie narazenie (miejsce, czas).

Przykladowe zestawienie wynikéw pomiaréow
autonomicznych pola-EM w otoczeniu SPiRIE,
obejmujace serie sesji pomiarowych, zrealizowa-
nych zgodnie z okreslonym scenariuszem naraze-
nia na pole-EM, podano w tabeli 9.

Schemat postepowania podsumowujacy sposob
oceny narazenia na pole-EM na podstawie pomia-
réw autonomicznych w przestrzeni pracy (okreslo-
ny jako asystent oceny narazenia na pole-EM) po-
kazano na rycinie 1.
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Tabela 9. Wyniki oceny narazenia na pole-EM w przestrzeni pracy na podstawie pomiaréw autonomicznych (przyktadowe zestawienie dla
serii sesji pomiarowych zrealizowanych wg jednorodnego scenariusza)

Table 9. Results of the assessment of EMF exposure in the workplace based on the autonomous measurements (an example of a summary
for a series of measurement sessions carried out according to a uniform scenario)

Przestrzef pracy objeta

. . Elektroenergetyczna rozdzielnia napowietrzna WN 220 kV
pomiarami

Zrédta pierwotne: przewody i wyposazenie fgczeniowo-rozdzielcze; ciggte pole-EM
sinusoidalnie przemienne o czestotliwosci 50 Hz
Zrédfa wtérne: nie stwierdzono
Obcigzanie prgdowe podczas pomiaréw: 100-150 A (moZliwe maksymalne 1000 A)

Zrédta pola-EM
i charakterystyka
parametréw ich pracy

Scenariusz sesji pomiarowej Pracownik dokonuje obchodu po wyznaczonej trasie na terenie staji i kontroluje stan techniczny urzqdzern

Miary statystyczne wynikow sesji pomiarowej
Identyfikator Data/czas sesji (natezenia pola-M/natezenia pola-E)” Wskaznik Poziom narazenia
sesji pomiarowej (SP) pomiarowej narazenia W (NN, NK, EP)
C95H lub C95E MedH lub MedE
SPnr1 ...2026/ at’ b1" wi?
7.00-10.00
SPnr2 ...2026/ a2’ b2" w2"
11.00-14.00
SPnr3 ...2026/ a3’ b3" w3"
7.00-10.00
SPnr4 ...2026/ a4" b4? w4?
7.00-10.00
SPnr5 ...2026/ as" b5" w5!
12.00-15.00
SPnré ...2026/ a6" b6" we"
7.00-10.00

Ocena narazenia na pole-EM (tacznie dla wszystkich sesji pomiarowych)

Poziom narazenia podac poziom narazenia na podstawie kryteriow wg tabeli 8

Tymczasowo3¢ narazenia podac tymczasowosc narazenia na podstawie kryteriow wg tabeli 8

Objasnienia:

" wynik sesji pomiarowej z precyzja dwdch miejsc znaczacych.

al, a2, ..,—wartosci C95H lub C95E wynikéw odpowiadajacych przedziatowi czasu rozpatrywanej sesji pomiarowej, dotyczace natezenia pola-M lub nateze-
nia pola-E, odnoszace sie do zbioru wartosci Srednich [A] z rejestracji wykonanych symultanicznie kilkoma rejestratorami.

b1, b2, .., — wartosci MedH lub MedE wynikéw odpowiadajacych przedziatowi czasu rozpatrywanej sesji pomiarowej, dotyczace jw.

wl, w2, ..., — warto3¢ wskaznika narazenia W odpowiadajaca przedziatowi czasu rozpatrywanej sesji pomiarowej; wyznaczona wg [R-BHP-EM] jako suma
wskaznikéw narazenia dla wartosci maksymalnych [B] z rejestracji wykonanych symultanicznie kilkoma rejestratorami oraz odstepu czasu archiwizowania
danych Ati (wg zaleznosci 1).
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Asystent oceny, dokumentowania i ograniczania zagrozen elektromagnetycznych
na podstawie pomiaréw autonomicznych parametréw narazenia na pole-EM

e Rozpoznanie Zrédet pola-EM w przestrzeni pracy lub poza nig
Przygotowanie pomiaréw e Okreslenie lokalizacji planowanych pomiaréw w przestrzeni pracy lub poza nig
pola-EM e Wyznaczenie pracujacych i oséb potencjalnie narazonych, ktérych narazenie
powinno by¢ ocenione z wykorzystaniem pomiaréw autonomicznych
e Zaplanowanie scenariusza dla serii sesji pomiarowych
e  Wybodr aparatury pomiarowej (rejestrator6w nasobnych) odpowiedniej do
przeprowadzenia zaplanowanych pomiaréw oraz uczestnika(éw) pomiaréw

Y
e Przygotowanie rejestratoréw (sprawdzenie stanu technicznego, ustawienie
Przeprowadzenie sesji parametréw rejestracji, zsynchronizowanie wewnetrznych zegaréw z czasem
pomiarowych pola-EM rzeczywistym i zegarem uczestnika pomiaréw)
e Odpowiednia lokalizacja rejestratorow przy ciele uczestnika pomiaréw
e Przeprowadzenie serii sesji pomiarowych wg zaplanowanego scenariusza
Y

e Transfer do komputera serii prébek z pojedynczej sesji pomiarowej, tj.
utworzenie i zarchiwizowanie zbioru danych pomiarowych (ZDP)

e  Utworzenie kopii ZDP w arkuszu roboczym (ARZDP)

e Oznaczenie w ARZDP czasu trwania sesji pomiarowej i jej etapéw

e Przeskalowanie kazdej sesji pomiarowej w ARZDP, z zastosowaniem
wspotczynnika korekcyjnego KOR

e Utworzenie na podstawie ARZDP zbioréw wynikéw kazdej sesji pomiarowej
(zbiér warto$ci $Srednich [A], zbiér wartosci maksymalnych [B])

e  Wyznaczenie miar reprezentujacych wyniki kazdej sesji pomiarowej na
podstawie zbioru danych [A]: warto$¢ 95. centyla (C95E lub C95H) i wartos$¢
mediany (MedE lub MedH)

e Oszacowanie wskaznika narazenia W - na podstawie zbioru danych [B]

Formatowanie wynikéw sesji
pomiarowych do oceny
narazenia na pole-EM

e Ocena poziomu narazenia na podstawie serii sesji pomiarowych:
Dokumentowanie i ocena - NN: C95>IPNog w ktdrejkolwiek sesji pomiarowej
narazenia na pole-EM - NK: C95>IPNp w ktérejkolwiek sesji pomiarowej
i C95<IPNog we wszystkich sesjach pomiarowych
- EP: C95<IPNp we wszystkich sesjach pomiarowych
e Ocena tymczasowosci narazenia na podstawie serii sesji pomiarowych:

- NN dtugotrwate W > 5

- NN tymczasowe W < 5

- NK dtugotrwate W > 1

- NK tymczasowe W < 1

e Ocena miarodajnosci wnioskdéw dotyczacych serii sesji pomiarowych:

- gdy NK lub NN ocenione na podstawie wartosci C95 zostato potwierdzone
przez wyniki oceny na podstawie wartosci Med = wnioski miarodajne,
nalezy przystapic¢ do opracowania i wdrozenia PSSO

- gdy NKlub NN ocenione na podstawie wartosci C95 nie zostato
potwierdzone przez wyniki oceny na podstawie wartosci Med (Med na
poziomie EP) = ograniczona miarodajno$¢ - mozna ocene narazenia
powtdrzy¢, w razie koniecznosci uzupeini¢ pomiarami punktowymi
rozktadu pola-EM w przestrzeni pracy

e Opracowanie sprawozdania z wynikami oceny narazenia na pole-EM

\ 4

e W przypadku miarodajnego stwierdzenia NK lub NN wymagane opracowanie
i wdrozenia PSSO (zgodnie z wymaganiami R-BHP-EM)

e Powdrozeniu PSSO zalecana powtdrna ocena narazenia pole-EM w celu
sprawdzenia skuteczno$ci jego wdrozenia

Opracowanie i wdrozenie
programu stosowania
srodkéw ochronnych (PSSO)

Rycina 1. Schemat postepowania powigzanego z oceng narazenia na pole-EM w przestrzeni pracy przez ewaluatora wykorzystujacego wy-
niki serii sesji pomiaréw autonomicznych zrealizowanych wg okreslonego scenariusza (w razie potrzeby powtérzy¢ dla kolejnych scenariuszy)
Figure 1. A flowchart of the procedure related to assessing EMF exposure in the work environment by an evaluator, using the results
of a series of autonomous measurements carried out according to a particular scenario (repeat for subsequent scenarios if necessary
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Tabela 10. Zestawienie uwag metodycznych przywotanych w tekscie niniejszej metody
Table 10. A list of methodological notes referred to in the text of this method

Uwaga Tres¢ uwagi

1 Rozpoznanie zrodet pola-EM przez uzytkownika dotyczy [wg R-BHP-EM; ust. 5.1]:

a) parametrow technicznych Zrodta pola-EM okreslonych przez producenta w instrukcji eksploatacji lub innej dokumentacji technicznej,

b) srodkéw ochronnych zastosowanych w celu ograniczania emisji ze Zrodta pola-EM stanowigcych jego state wyposazenie, w szczegdlnosci:
blokad, obuddw, oston lub ekrandw,

¢) poziomu emisji ze Zrodta pola-EM do srodowiska lub poziomu pola-EM w jego otoczeniu, dostepnych na podstawie wymagar
okreslonych w odrebnych przepisach, w recenzowanych publikacjach itp.

d) charakterystyki ekspozycji na pole-EM, w szczegdlnosci przedstawionych w zatgczniku nr 1do R-BHP-EM,

e) zakresu uzytkowania zrodfa pola-EM oraz wptywu wykonywanych prac na poziom emisji lub poziom ekspozyciji.

W razie braku wystarczajacych danych do petnego rozpoznania zrodet pola-EM uzytkownik przekazuje dostepne informacje osobie
opracowujacej wyniki pomiaréw autonomicznych (ewaluatorowi), ktéra rozpoznaje dokfadniej Zrédta pola-EM podczas przygotowania
do pomiaréw pola-EM (np. podczas wizji lokalnej przestrzeni pracy) oraz dostepnymi metodami pomiarowymi. W sprawozdaniu

z pomiaréw dokumentuje sie sposdb i zakres przeprowadzenia rozpoznania, o ktérym mowa, jego wyniki oraz stwierdzone ograniczenia
reprezentatywnosci wynikéw pomiaréw wynikajace z braku odpowiedniej dokumentagji.

Warunki wykonania planowanych pomiaréw pola-EM powinny zapewnic reprezentatywnos¢ wynikéw ze wzgledu na ocene pola-EM
w zréznicowanych warunkach uzytkowania pierwotnych Zrédet pola-EM.

2 Wartos¢ rownowazna (WR) — wartos¢ miedzyszczytowa wybranego parametru charakteryzujacego pole-EM, czyli roznica migdzy
maksymalna a minimalng wartoscia chwilowa tego parametru w ciggu okreslonego przedziatu czasu (T), podzielona przez 1,41; przy
ocenie np. natezenia pola-M jest to warto3¢ stanowigca okoto 35% réznicy miedzy maksymalng a minimalng wartoscia natezenia pola-M
w czasie T [wg R-NDN-EM; ust. 5].

3 Udokumentowanie rozpoznania charakterystyki ocenianego pola-EM w dziedzinie czasu i czestotliwosci metodami pomiarowymi, niezaleznie
od wczesniejszego rozpoznania innymi metodami, jest rekomendowane przez R-BHP-EM. Nalezy uwzgledni¢ wiasciwodci i charakterystyki
metrologiczne stosowanej aparatury pomiarowej (np. odpowiednie wspdtczynniki korekcyjne) umozliwiajace podczas pomiaru pola-EM
niesinusoidalnego wyznaczenie wartosci rownowaznych natezenia pola-M i pola-E na podstawie pomiaru innego parametru, np. wartosci
skutecznej.

4 Pomiar nalezy wykonywac aparaturg pomiarowa wzorcowang okresowo w zakresie odpowiednim do rozpoznanego w przestrzeni pracy
pola-EM pod wzgledem: czestotliwosci, dynamiki i modulacji pola-EM wykorzystanego podczas wzorcowania. Aparatura pomiarowa
powinna réwniez podlegac sprawdzeniom charakterystyk metrologicznych — w szczegdlnosci w zakresie odpornosci elektromagnetycznej
zgodnie z wymaganiami dotyczacymi jakosci pomiaréw koniecznej do realizacji wymagar R-BHP-EM (R-BHP-EM, zat. 3, cz. Ill). Ponadto
w okresie miedzy wzorcowaniami aparatura powinna przechodzic biezgce testy sprawnosci w celu podtrzymania zaufania do statusu jej
parametréw metrologicznych, np. poprzez monitorowanie wynikdw pomiaréw w polu-EM wybranego Zrédta.
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Streszczenie

Formamid jest bezbarwng, bezwonng cieczg o niskiej lepkosci, szeroko stosowang jako rozpuszczalnik przemystowy. Jest
wykorzystywany w produkeji barwnikow, farmaceutykow, pestycydow oraz wiokien akrylowych. Ponadto pelni funkcje
sktadnika smaréw olejowych, cieczy hydraulicznych oraz srodkéw przeciwoblodzeniowych stosowanych na lotniskach.
Formamid jest takze wykorzystywany jako srodek zmiekczajacy w produkcji papieru, klejow zwierzecych oraz produktow
rozpuszczalnych w wodzie. Dziala réwniez jako odczynnik w badaniach genetycznych oraz jako krioprotektant. Gtow-
nymi drogami narazenia na formamid w $rodowisku pracy sa uktad oddechowy oraz skdra. Celem niniejszej pracy jest
opracowanie metody oznaczania formamidu w powietrzu na stanowiskach pracy, charakteryzujacej si¢ wysoka czutosciag
i selektywnos$ciag. Metoda ta umozliwia precyzyjne okreslenie stezen formamidu, co pozwala na rzetelng ocene narazenia
zawodowego. Opracowana metoda polega na adsorpcji par formamidu na Zelu krzemionkowym, a nastgpnie na desorpcji
substancji przy uzyciu metanolu. Tak otrzymany roztwor jest poddawany analizie chromatograficznej. Do badan wyko-
rzystano chromatograf gazowy sprzezony ze spektrometrem mas (GC-MS), wyposazony w polarng kolumne kapilarng
HP-INNOWAX o dlugos$ci 60 m, $rednicy 0,25 mm i grubosci filmu fazy stacjonarnej 0,50 um. Wskazania spektrometru
mas pracujacego w trybie SCAN wykazuja liniowq zaleznos¢ od stezenia formamidu w badanym zakresie 18 + 375 ug/ml.
Metoda charakteryzuje si¢ dobra precyzja i doktadnoscia oraz spetnia wymagania normy PN-EN 482 dotyczacej procedur
oznaczania czynnikéw chemicznych. Opracowana metoda oznaczania formamidu w powietrzu na stanowiskach pracy
zostala zapisana w postaci procedury analitycznej zamieszczonej w zatgczniku. Niniejszy artykul obejmuje zagadnienia
zwiazane ze zdrowiem, bezpieczenstwem i higiena pracy, bedace przedmiotem badan w dziedzinach nauk o zdrowiu oraz
inzynierii §rodowiska.

Stowa kluczowe: formamid, metoda analityczna, powietrze na stanowiskach pracy, metoda chromatografii gazowej ze
spektrometrig mas, nauka o zdrowiu, inZynieria srodowiska.

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego ,Poprawa bezpieczenistwa i warunkéw pracy’, finansowanego
w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze srodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IILPN.05 pt. ,Opracowanie metod
oznaczania 12 szkodliwych substancji chemicznych w powietrzu na stanowiskach pracy do oceny narazenia zawodowego”. Koordynator programu:
Centralny Instytut Ochrony Pracy - Pafistwowy Instytut Badawczy.
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Abstract

Formamide is a colorless, odorless, low-viscosity liquid used as an industrial solvent in the production of dyes, pharma-
ceuticals, pesticides and acrylic fibers. Formamide is also used as an additive to oil-based lubricants, hydraulic fluids, and
airport deicing agents, and as a paper softener, animal glues, and water-soluble adhesives. Formamide is also used in genetic
research and as a cryoprotectant. The primary routes of occupational exposure to formamide are the respiratory system
and skin. The aim of this study was to develop a sufficiently sensitive and selective method for determining formamide
in workplace air, which will enable the measurement of concentrations of this compound and subsequently allow for the
assessment of occupational exposure. The developed method involves the adsorption of substance vapors on silica gel, de-
sorption using methanol, and chromatographic analysis of the resulting solution. A gas chromatograph coupled to a mass
spectrometer (GC-MS), equipped with an HP-INNOWAX polar capillary column (60 m long, 0.25 mm in diameter, and
0.50 pm stationary phase film thickness) was used for the study. The mass spectrometer readings, operating in SCAN mode
as a function of formamide concentration, are linear over the tested concentration range (18 + 375 pg/ml). The method is
precise, accurate and it meets the requirements of PN-EN 482 standard for procedures for determining chemical factors.
The developed method for determining formamide in workplace air was written as an analytical procedure, which is inclu-
ded in the appendix. The scope of this article covers issues of health, safety, and occupational health, which are the subject
of research in the fields of health sciences and environmental engineering.

Keywords: formamide, analytical method, workplace air, gas chromatography with mass spectrometry method, health
science, environmental engineering.

Adres do korespondencji/Contact details: Agata Ciemcioch, Instytut Medycyny Pracy im. prof. dr. med. Jerzego Nofera, 91-348 £4dz,

ul. Sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8, e-mail: agata.ciemcioch@imp.lodz.pl

WPROWADZENIE

Formamid (amid kwasu mrowkowego, amid kwa-
su metanowego, metanoamid) jest organicznym
zwigzkiem chemicznym z grupy amidéw pocho-
dzacym od kwasu mréwkowego. Jest bezbarwna,
oleistg cieczg o stabym zapachu przypominajacym
amoniak. Prezno$¢ par formamidu wynosi 8 Pa
w temperaturze 20°C. Formamid miesza si¢
z woda w dowolnym stosunku i bardzo dobrze roz-
puszcza sie w metanolu. Zwigzek ten moze powo-
dowa¢ wydzielanie toksycznych i Zrgcych gazéw
oraz wchodzi w reakcje z kwasami i zasadami, co
w skrajnych przypadkach moze prowadzi¢ do po-
zaru. Formamid dziala destrukcyjnie na niektdre
metale (ICSC 2026). Produkowany jest na skale
przemystowa w reakcji tlenku wegla z amoniakiem
(Sacchelli i in. 2024) oraz w reakcji mrowczanu ety-
lu z amoniakiem.

Naturalne wystepowanie formamidu na ziemi
nie jest znane; zostal jednak wykryty w regionach
formowania sie¢ gwiazd oraz w kilku kometach
(Grabato i in. 2024). Znalazl zastosowanie w wie-
lu galeziach przemystu. W przemysle chemicz-
nym wykorzystywany jest jako rozpuszczalnik
w produkcji polimeréw, zywic oraz plastyfika-
torow. Ponadto jest stosowany jako dodatek do

smarow olejowych, cieczy hydraulicznych i sSrodkéw
przeciwoblodzeniowych uzywanych na lotniskach,
a takze jako $rodek do zmiekczania papieru, klejow
zwierzecych oraz produktéw rozpuszczalnych
w wodzie. Formamid znajduje réwniez zastoso-
wanie w produkcji wtokien akrylowych i tworzyw
sztucznych (PubChem 2025). W przemysle farma-
ceutycznym wykorzystywany jest w produkeji le-
kéw, m.in. w procesach krystalizacji penicyliny oraz
cymetydyny. W badaniach genetycznych forma-
mid jest stosowany jako kontrola negatywna oraz
jako rozpuszczalnik w tescie Amesa (Jankowska,
Czerczak 2010). Ponadto zwigzek wykorzysty-
wany jest jako czynnik denaturujacy kwasy nu-
kleinowe podczas elektroforezy i hybrydyzacji,
a takze petni funkcje krioprotektanta (Courbiereiin.
2005; Fahy i in. 2004). Produkty kondensacji i de-
gradacji formamidu moga w obecnosci mineraléw
i tlenkéw metali prowadzi¢ do powstawania biolo-
gicznie istotnych czasteczek, takich jak aminokwa-
sy, zasady nukleinowe oraz kwasy karboksylowe
(Beyazay i in. 2023). Formamid moze petni¢ funk-
cje zrédia wegla, azotu i energii, a przez to wspiera¢
wzrost mikroorganizméw w zastosowaniach bio-
technologicznych (Schwardmann i in. 2024).

Formamid wykazuje dzialanie reprotoksyczne,
w tym embriotoksyczne i teratogenne u zwierzat
(Jankowska, Czerczak 2010).

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 1(127)




Zastosowanie chromatografii gazowej z detekcjg masowq do oznaczania formamidu w powietrzu na stanowiskach pracy

Gléwnymi drogami narazenia na formamid sg
inhalacja oraz kontakt dermalny. U ludzi formamid
wchlania si¢ przez drogi oddechowe w postaci par
oraz przez nieuszkodzong skore w postaci cieklej.
Badania przeprowadzone na zwierzetach wykazaly,
ze formamid cechuje sie niska toksycznoscig po na-
razeniu drogg inhalacyjng (GESTIS 2025). Zwigzek
ten moze by¢ wchlaniany przez skore i powodowac
objawy toksycznosci ogdlnej przy jednoczesnym
braku toksycznosci ostrej. Brakuje natomiast badan
okreslajacych wlasciwosci toksykokinetyczne for-
mamidu, ktore pozwalalyby ilosciowo oceni¢ jego
wchlanianie przez skore (NIOSH 2024).

Formamid ma zharmonizowang klasyfi-
kacje zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu
Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia
16 grudnia 2008 r. dotyczacym klasyfikacji, ozna-
kowania i pakowania substancji oraz mieszanin,
ktére zmienia i uchyla dyrektywy 67/548/EWG
i 1999/45/WE oraz modyfikuje rozporzadzenie WE
nr 1907/2006 z dnia 31 grudnia 2008 r. (tzw. rozpo-
rzgdzenie CLP, 2008).

Ze wzgledu na zagrozenia dla zdrowia forma-
mid jest zaklasyfikowany do nastepujacych klas
i kategorii zagrozenia:

- Carc. 2 - dziatanie rakotworcze, kategoria 2,

z przypisanym zwrotem ,,H351: Podejrzewa
sie, ze powoduje raka”;

- Repr. 1B - dzialanie szkodliwe na rozrod-
czo$¢, kategoria 1B, z przypisanym zwrotem
»H360FD: Moze dziala¢ szkodliwie na ptod-
nos¢. Moze dziala¢ szkodliwie na dziecko
w lonie matki”;

- STOT RE 2 - dzialanie toksyczne na narzady
docelowe — powtarzane narazenie, kategoria 2,
zZ przypisanym zwrotem ,, H373: Moze powo-
dowa¢ uszkodzenie narzadow (krew) po-
przez dtugotrwate lub narazenie powtarzane
(w przypadku potkniecia)”

Opakowania zawierajagce formamid powin-
ny zawiera¢ oznakowanie Dgr - haslo ostrzegaw-
cze: ,niebezpieczenstwo’, z odpowiednim pik-
togramem: GHSO08 - wskazujacy zagrozenia dla
zdrowia - substancje rakotworcze/mutagenne
(ECHA 2025).

W 2014 r. na mocy rozporzadzenia Ministra
Pracy i Polityki Spolecznej w sprawie najwyzszych
dopuszczalnych stezen i natezen czynnikow szko-
dliwych w s$rodowisku pracy ustalono wartos¢
najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) dla
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formamidu na poziomie 23 mg/m’. Nie ustalono
natomiast warto$ci najwyzszego dopuszczalnego
stezenia chwilowego (NDSCh).

Celem pracy bylo, ze wzgledu na brak Polskiej
Normy, opracowanie alternatywnej metody ozna-
czania formamidu w powietrzu na stanowiskach
pracy z zastosowaniem chromatografii gazowej
z detekcja spektrometrii mas. Opracowana metoda
umozliwia oznaczanie stezen tego zwigzku w po-
wietrzu $rodowiska pracy, a nastepnie przeprowa-
dzenie oceny narazenia zawodowego. Zastosowanie
ukladu GC-MS zwieksza selektywnos$¢ oznaczenia
oraz umozliwia jednoznaczng identyfikacje forma-
midu, co stanowi istotng przewage w poréwnaniu
z metoda wykorzystujacag GC-FID opisang w 2008 r.

Zatozenia opracowanej metody

Formamid jest lotna substancja organicz-
na o temperaturze wrzenia wynoszacej 210°C
oraz preznosci par 8 Pa w temperaturze 20°C. Na
podstawie tych wlasciwosci fizykochemicznych
przyjeto pobieranie probek powietrza z zastosowa-
niem rurek sorpcyjnych wypetnionych zelem krze-
mionkowym. Prébki powietrza pobierano poprzez
przepuszczenie 8 |1 powietrza ze strumieniem ob-
jetosci 1,33 1/h. Chromatografia gazowa jest jedna
z najczesciej stosowanych metod rozdzielania mie-
szanin gazowych zawierajacych formamid. W pota-
czeniu z odpowiednim detektorem umozliwia ona
oznaczanie tego zwigzku na odpowiednio niskich
poziomach stezen.

W literaturze opisano metode oznaczania for-
mamidu w powietrzu (Markiewicz, Gromiec 2008)
z zastosowaniem chromatografii gazowej przy uzy-
ciu detektora plomieniowo-jonizacyjnego (FID).
Probki powietrza pobierano na zel krzemionkowy,
a nastepnie desorbowano z zastosowaniem me-
tanolu. Ponadto w literaturze opisano oznaczanie
formamidu w materiale biologicznym z zastoso-
waniem chromatografii gazowej z detektorem mas
(Scherer i in. 2018), co wskazuje na mozliwos¢ wy-
korzystania tej techniki zaréwno do analizy probek
srodowiskowych, jak i biologicznych.

Podobne podejscia analityczne stosowano réw-
niez w odniesieniu do innych niskoczasteczkowych
amidow. N,N-Dimetyloacetamid oznaczano me-
toda chromatografii gazowej z detekcja plomie-
niowo-jonizacyjng (GC-FID) po pobraniu probek
na zel krzemionkowy (Wzigtek i in. 2016), nato-
miast tioacetamid analizowano z zastosowaniem
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chromatografii gazowej sprzezonej ze spektrome-
trig mas (GC-MS) po pobraniu na filtr z widkna
szklanego (Wesotowski, Kucharska 2010).
Opierajac si¢ na powyzszych doniesieniach oraz
na wlasnym do$wiadczeniu, do oznaczania badanej
substancji w warunkach narazenia zawodowego
przyjeto nastepujace podejscie: pobieranie probek
na zel krzemionkowy, eluacje rozpuszczalnikiem
(metanol), a nastepnie oznaczenie metoda chroma-
tografii gazowej sprzezonej ze spektrometrig mas
(GC-MS) z zastosowaniem kolumny kapilarne;.

WYNIKI BADAN | ICH OMOWIENIE

Aparatura

Do badan wykorzystywano chromatograf gazo-
wy Agilent Technologies 6890N ze spektrome-
trem mas 5973 (MSD) oraz dozownikiem typu
S/SL (z podziatem/bez podziatu, ang. split/splitless).
Analiza prowadzona byta przy uzyciu polarnej
kolumny kapilarnej INNOWAX o diugosci 60 m,
srednicy 0,25 mm i grubosci filmu fazy stacjonarnej
0,50 um. Do pobierania probek powietrza wyko-
rzystano aspiratory indywidualne 224-PCMTX4
wraz z odpowiednimi adapterami, produkowane
przez firme SKC. Do odwazania wzorcow stosowa-
no wage analityczng firmy Sartorius.

Materiaty

Do badan stosowano: naczynka (wialki) szklane
o pojemnosci 2 ml, strzykawki szklane do cieczy
(o pojemnosci: 10 pl, 50 pl, 100 pl, 500 pl i 1000 pl),
kolby miarowe o pojemnosci 1 mli 10 ml oraz rur-
ki sorpcyjne z zelem krzemionkowym ORBO 52
(150 mg/75 mg) o dlugosci okolo 75 mm, $rednicy
wewnetrznej 6 mm, zamykane kapturkami z two-
rzywa sztucznego.

Odczynniki

Do badan wykorzystano odczynniki o czystosci
co najmniej cz.d.a. (czysty do analizy), w tym: for-
mamid (prod. Sigma Aldrich), metanol (prod. JT.
Baker), N,N-dimetyloformamid (prod. Chem Pur),
N,N-dimetyloacetamid (prod. Sigma-Aldrich).

Dobér optymalnych warunkéw
analizy chromatograficznej

Warunki rozdzialu rozdzielania chromatograficz-
nego dobierano tak, aby uzyska¢ pik formamidu
oddzielony od substancji wspolwystepujacych,
a takze od piku rozpuszczalnika. W tym celu przy-
gotowano mieszanine N,N-dimetyloformamidu,
N,N-dimetyloacetamidu i formamidu w metanolu.
Rozdzielanie chromatograficzne przeprowadzono
metoda chromatografii gazowej sprzezonej ze spek-
trometrig mas (GC-MS), z wykorzystaniem polar-
nej kolumny INNOWAX o dlugosci 60 m, sredni-
cy 0,25 mm oraz grubosci filmu fazy stacjonarnej
0,50 um. Jako detektor zastosowano spektrometr mas,
umozliwiajacy identyfikacje oznaczanych zwigzkéw
na podstawie analizy widm masowych (MS).

Wyniki badan dotyczacych optymalizacji wa-
runkéw pracy zestawu GC-MS przedstawiono
ponizej. Zastosowana do opracowania metody
polarna kolumna INNOWAX o dtugosci 60 m,
$rednicy 0,25 mm i grubosci filmu fazy stacjonar-
nej 0,50 um umozliwia skuteczne oddzielenie for-
mamidu od substancji wspolistniejacych, tj. N,N-
-dimetyloformamidu oraz N,N-dimetyloacetamidu
(ryc. 1). Dodatkowo analiza prowadzona z uzyciem
spektrometru mas w trybie SCAN umozliwia jed-
noznaczng identyfikacje badanego zwigzku w mie-
szaninie wieloskladnikowej (ryc. 2).

Parametry pracy zestawu GC-MS z kolumng
INNOWAX stosowane w oznaczeniach formamidu
(temperatura programowana):

- czas izotermy poczatkowej 2 min

- temperatura izotermy

poczatkowej 45°C
- szybkos¢ przyrostu
temperatury 20°C/min
- izoterma koncowa 240°C
- czas izotermy koncowej 13,75 min
- strumien objetosci helu 1,3 ml/min
- ci$nienie regulowane
automatycznie
w trybie
stalego
przeptywu.

Parametry dozownika typu S/SL:
- objetos¢ dozowanej

proby 1l
- temperatura 250°C
- podzial probki bez podziatu.
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Parametry detektora MSD: - rodzaj jonizacji elektronami (EI)
- temperatura linii - rejestrowane jony dodatnie
transferowej 200°C - tryb pracy SCAN (m/z20-+300)
- temperatura - napiecie powielacza jonow
zrodia jonow 230°C w trybie Lautotune”,
— temperatura

filtra kwadrupolowego  150°C

Abundance TIC: MIX-5.D\data ms
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Rycina 1. Chromatogram roztworu formamidu, gdzie pik o czasie retencji t;: 10,223 — N, N-dimetyloformamid, 10,811 - N, N-dimetyloaceta-
mid, 13,076 — formamid

Figure 1. Chromatogram of the solution, where the peak retention time t;: 10.233 — N, N-dimethyl-formamide, 10.811 - N, N-dimethylacet-
amide, 13.076 - formamide
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Rycina 2. Widmo mas piku t,13,076 min (A) oraz widmo z wzorcowej biblioteki mas NIST (B)
Figure 2. Mass spectrum of peak of t,13.076 min (A) and the spectrum from the reference mass library NIST (B)

Badanie zakresu stosowania, liniowosci
i precyzji metody analitycznej

Zgodnie z wymaganiami normy PN-EN 482
opracowywana metoda powinna umozliwia¢
oznaczanie stezen w zakresie co najmniej 1/10 +
2 wartosci NDS. Przy zalozeniu pobierania prob-
ki powietrza o objetosci 8 1 i desorpcji przy uzyciu
1 ml rozpuszczalnika (Markiewicz, Gromiec 2008),
a takze biorgc pod uwage, ze warto$§¢ NDS wyno-
si 23 mg/m?, zakres oznaczanych stezen powinien

wynosi¢ co najmniej 18,4 + 368 pg/ml. Opisane
powyzej warunki oznaczenia chromatograficznego
umozliwily ustalenie dolnej granicy oznaczalnosci
ilo§ciowej na poziomie 0,1 NDS, co odpowiada naj-
nizszemu st¢zeniu wzorca wynoszacemu 18 pg/ml.
W ten sposdb wzorce o stezeniach w zakresie 18 +
375 ug/ml umozliwiajg objecie pelnego zakresu ba-
danych stezen w powietrzu (0,1 + 2 NDS).

W celu sporzadzenia krzywych wzorcowych
przygotowano osiem roztworéw formamidu
w metanolu o stezeniach: 18 pg/ml; 30 pg/ml;
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60 pg/ml; 90 ug/ml; 120; pg/ml 180 pg/ml; 270 pg/ml
i 375 pg/ml. Wykonano trzy serie roztworéw wzor-
cowych, ktére poddano analizie chromatograficz-
nej. Roztwory formamidu przygotowano w naste-
pujacy sposob:

- roztwdr podstawowy formamidu: kol-
be miarowg o pojemnosci 10 ml zwazono,
a nastepnie dodano okoto 0,3 g formamidu
(ciecz). Kolbe ponownie zwazono w celu
okreslenia rzeczywistej ilosci wzorca, po
czym uzupelniono metanolem do kreski. Na
tej podstawie obliczono stezenie formamidu
w 1 ml roztworu.

- roztwdr wzorcowy bazowy (RWB): do kolby
miarowej o pojemnosci 10 ml odmierzono
odpowiednig ilo§¢ roztworu podstawowego,
tak aby koncowe stezenie formamidu wyno-
sifo 30 mg/ml.

- roztwdr wzorcowy posredni 1 (RWP1): do
kolby miarowej o pojemnosci 1 ml odmie-
rzono odpowiednia ilo$¢ roztworu bazowego
w celu uzyskania konicowego stezenia forma-
midu wynoszacego 3 mg/ml. Nastepnie kol-
be uzupetniono metanolem do kreski.

- roztwory  wzorcowe robocze forma-
midu: do o$miu kolbek miarowych
o pojemnosci 1 ml odmierzono kolej-
no oqutos'ci roztworu RWPI1, w mi-
krolitrach: 6; 10; 20; 30; 40; 60; 90; 125.

Kolby uzupelniono metanolem do objeto-
$ci 1 ml, otrzymujgc roztwory o stezeniach
odpowiednio: 18 pg/ml; 30 pug/ml; 60 ug/ml;
90 pg/ml; 120 pug/ml; 180 pg/ml; 270 pg/ml
i 375 pg/ml.

Wyniki badania zakresu roboczego i liniowo-
$ci metody przedstawiono w tabeli 1 i na rycinie 3.
Analiza danych wykazala, ze w badanym zakresie
stezen odpowiedz spektrometru mas pracujacego
w trybie SCAN w funkcji stezenia formamidu ma
charakter liniowy (r = 0,999). Wspoétczynnik zmien-
nosci wynoszacy 0,77% wskazuje na dobrg powta-
rzalno$¢ analiz. Dolna granica badanego zakresu
stezen, wynoszaca 18 pg/ml, przy zalozeniu pobra-
nia probki powietrza o objetosci 8 1 oraz desorp-
¢ji przy uzyciu 1 ml rozpuszczalnika, odpowiada
0,1 wartosci proponowanej NDS.

W celu oceny precyzji oznaczen przygotowa-
no po sze$¢ roztworéw wzorcowych formamidu
w metanolu na trzech poziomach stezen: 18 pug/ml;
180 pg/ml; 375 pug/ml. Wspdtczynniki zmiennosci
dla poszczegolnych poziomoéw stezen wynosity od-
powiednio: 1,77%; 0,15% i 0,12%, natomiast $red-
nia precyzja dla calego zakresu pomiarowego wy-
niosta 0,68%. Wyniki badan zestawiono w tabeli 2.

Tabela 1. Badanie liniowo3ci metody oznaczania formamidu w zakresie 18 + 375 pg/ml
Table 1. Testing the linearity of formamide determination in the range of 18 + 375 pg/ml

Pole powierzchnie pikéw formamidu w roztworach o stezeniu, pg/ml

Badane parametry

18 pg/ml 30 pg/ml 60 pug/ml 90 pg/ml 120 pg/ml 180 pg/ml 270 pg/ml 375 pg/ml
| 16 006 439 27386 381 57153563 85046 979 110 232 949 159 975 650 243437523 | 324742510
Il 15730277 26991127 56992425 | 84973898 112138 623 159 311094 244901374 | 328101306
1l 16 571428 27367 962 57928986 | 85799814 12 921661 159 568 104 244908 813 | 327139782
Srednia 16102 715 27248490 | 57358325 85273 564 M764 41 159 618 283 244415903 | 326 661199
Odchylenie 428760 23073 500732 457209 1382 866 335108 847310 1729786
standardowe, SD
\k’\;ﬂgi’ﬁy””'k 870 276 883 601 929994 921737 906 061 862694 880 645 847425
Wslpo’rcz;’/nAmk 266 0,82 0.87 0,54 1,24 0,21 0,35 0,53
zmiennosci, CV, %
Sredni wspétczynnik kalibracji 887804
Srednie odchylenie standardowe, § 6820
Sredni wspdtczynnik zmiennosci, CV, % 0,77
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Tabela 2. Wyniki badania precyzji metody oznaczania formamidu

Table 2. The results of the precision study of the formamide determination method

Pole powierzchni pikéw formamidu w roztworach o stezeniu, pg/ml
Badane parametry / Numer serii
18 pg/ml 180 pg/ml 375 pg/ml
| 16 006 439 159 975 650 328101306
Il 16 571428 159 311094 327139782
i 16 772 428 159568 104 327648720
\% 16339633 159 385 056 328 001197
v 16 080 082 159 607 486 328 247123
Vi 16 375 899 159 484 067 328 048 322
Srednia 16 357 652 159 555 243 327864 408
Odchylenie standardowe, S 28941 233784 406 628
Wspétczynnik zmiennosci, CV, % 177 0,15 0,12
Srednia precyzja, $redni wspétczynnik zmiennoici dla zakresu 068
pomiarowego, % '
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Rycina 3. Krzywa kalibracyjna formamidu w zakresie 18 + 375 ug/ml
Figure 3. Formamide calibration curve in the range of 18 + 375 pg/ml

Badanie desorpcji formamidu z sorbentu

W celu okreslenia wspdlczynnika desorpcji forma-
midu z zelu krzemionkowego przygotowano trzy
zestawy po dziewig¢¢ naczynek o pojemnosci 2 ml,
do ktérych dodano po 150 mg zelu krzemionkowe-
go. Za pomocg mikrostrzykawki do naczynek wpro-
wadzono odpowiednio 6 pli 12,5 pl roztworu RWB
oraz 6 ul roztworu RWPI (trzykrotnie dla kazdego
stezenia), tak aby uzyska¢ stezenia odpowiadajace
okoto 0,1; 1 i 2 wartosci NDS dla probki powietrza
o objetosci 8 1. Naczynka kapslowano i pozostawio-
no na co najmniej 20 min. Po tym czasie do naczy-
nek wprowadzano po 1 ml metanolu i wytrzgsano

przez 20 min. Otrzymano roztwory formamidu
o stezeniach odpowiednio: 18 pg/ml; 180 pg/ml
i 375 pg/ml. Réwnoczesnie przygotowano roztwo-
ry poréwnawcze formamidu o identycznych steze-
niach. Zaréwno ekstrakty, jak i roztwory porow-
nawcze poddano analizie chromatograficzne;j.
Wyniki badan desorpcji formamidu z zelu
krzemionkowego przedstawiono w tabeli 3.
Przeprowadzone badania wykazaly, ze zastosowa-
nie zelu krzemionkowego, np. dostepnego w han-
dlu ORBO 52, do pobierania prébek powietrza
oraz desorpcja przy uzyciu 1 ml metanolu zapew-
niaja dobry odzysk pochlonietego formamidu.
Wyznaczony wspolczynnik odzysku wynidst 0,985.
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Tabela 3. Wydajnos¢ desorpcji formamidu z zelu krzemionkowego
Table 3. Desorption efficiency of formamide from silica gel

Pole powierzchni pikéw formamidu w roztworach o zawartosci w probce, pg/ml 5
Badane parametry /Numer serii Srednia
18 pg/ml 180 pg/ml 375 pg/ml

Roztwory po desorpcji | 16 755 823 159 618 283 326 661199

I 16 561163 160 466 183 326 856 843

i 15911693 160 232 011 327844 480
Srednia 16 409 559 160105 492 327120 841
Odchylenie standardowe, S 442014 437880 634279
Wspdtczynnik zmiennosci, CV, % 2,69 0,27 0,19 1,05
Roztwory poréwnawcze | 18 604 551 147128 891 286 841169

I 18 527709 152133 240 291570 367

i 18 244 515 153 056 203 294 616 840
Srednia 18 458 925 150772778 291009 459
Odchylenie standardowe, S 189 618 3189263 3918 064
Wspdtczynnik zmiennosci, CV, % 1,03 2,12 1,35 1,50
Wspdtczynnik desorpgji 1124 0,941 0,889 0,985

Badania wptywu przeptywu powietrza na
wymywanie pochtonietego formamidu

Pobieranie probek powietrza przeprowadzono
zgodnie z wymaganiami normy PN-Z-04008-
-7:2002/Az1:2004, ktéra okresla zasady pobierania
probek powietrza w srodowisku pracy.

W celu zbadania wptywu przyjetych warunkow
pobierania probek powietrza na retencje formamidu
pobranego na rurki sorpcyjne wypetnione dwiema
warstwami zelu krzemionkowego (150 mg/75 mg),
na dluzsza warstwe sorbentu naniesiono roztwory
wzorcowe odpowiadajace zakresowi badanej meto-
dy, tj. 0,1 + 2 wartosci NDS (18 ug/ml, 180 pg/ml
i 375 ug/ml). Po odparowaniu rozpuszczalnika
przez rurki przepuszczono 81 powietrza przy stru-
mieniu objetosci 1,33 1/h, wykorzystujac do tego
aspiratory indywidualne. Po zakonczeniu przepusz-
czania powietrza kazda sekcje zelu krzemionkowe-
go przeniesiono do oddzielnych naczynek o pojem-
nosci 2 ml i poddano ekstrakcji metanolem przez
20 min. Réwnocze$nie przygotowano roztwory po-
réwnawcze formamidu o identycznych stezeniach.
Zaréwno ekstrakty, jak i roztwory poréwnawcze
poddano analizie chromatograficznej. Na podsta-
wie uzyskanych wynikéw obliczono wspdtczynnik
desorpcji substancji po przepuszczeniu powietrza.

W omawianej metodyce analitycznej przy za-
stosowaniu wskazanego sprzgtu pomiarowego
oraz przyjetego zakresu oznaczania iloSciowego
proponuje si¢ pobieranie 8 1 powietrza do badan.
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Analiza ekstraktéw zelu krzemionkowego, przez
ktory przepuszczono zaktadang objetos¢ powietrza,
nie wykazata istotnych strat analitu.

Badanie warunkow przechowywania
pobranych probek i roztworu wzorcowego

Trwalo$¢ probek formamidu na Zelu krzemion-
kowym badano w nastepujacy sposob: do rurek
wypetnionych zelem krzemionkowym ORBO 52
w ilosci 150 mg (I sekcja) i 75 mg (II sekcja), na-
noszono roztwory formamidu na I sekcje w obje-
tosciach 6 pl roztworu RWP1 oraz 6 pli 12,5 pl
roztworu RWB, tak aby koncowa zawarto$¢ for-
mamidu w rurce wynosita odpowiednio 18 pg, 180 pg
i 375 ug. Rurki z zelem krzemionkowym przecho-
WYWano w zamrazarce przez okres 1, 4, 7, 9, 14
i21 dni. W kazdym terminie badania ekstrahowano
po trzy rurki z kazdego stezenia. Uzyskane ekstrakty
poddawano analizie chromatograficznej, a wyniki
poréwnywano z analizami roztworéw poréwnaw-
czych formamidu przygotowanych tego samego
dnia. Dodatkowo zbadano trwatos¢ bazowego roz-
tworu wzorcowego (o stezeniu 30 mg/ml) oraz po-
$redniego roztworu wzorcowego (o stezeniu 3 mg/ml)
przechowywanych w zamrazarce. W okreslonych
odstepach czasu przygotowywano z nich roztwo-
ry formamidu o stezeniach 18 pg/ml, 180 pg/ml
i 375 pg/ml, rozcienczajac odpowiednie roztwory
wyjete z zamrazarki. Tak przygotowane roztwory
poddawano analizie chromatograficznej, a wyniki
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poréwnywano z wynikami analiz roztworéw po-
réwnawczych przygotowanych tego samego dnia.

Wynik badania trwalosci probek formamidu
pobranych na zel krzemionkowy przedstawiono
na rycinie 4. Analiza danych wykazala, ze probki
powietrza zawierajace formamid przechowywane
w zamrazarce zachowujg trwalo$¢ przez co naj-
mniej 21 dni. Srednia warto$¢ wspétczynnika od-
zysku formamidu z zelu po tym okresie (dla trzech
stezen) wynosi 0,92 (SD = 0,9).
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80,0%
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Odzysk, %

40,0%

20,0%

0,0%

Liczba dni

0 1 4 7 9 14 21

Dane dotyczace trwalosci roztworéw forma-
midu przedstawiono na rycinie 5. Wyniki wska-
zujg, ze roztwory formamidu o stezeniach 3 pg/
ml (RWP1) oraz 30 pug/ml (RWB) przechowywane
w zamrazarce zachowuja trwalo$¢ przez co najmniej
21 dni. Srednia zawarto$¢ formamidu w roztworach
po tym okresie (dla trzech stezen) wynosi 93,6%
(SD=6,1).

m Badanie trwatosci prébek
formamidu (18 pg/ml)
przechowywanych w zamrazarce

M Badanie trwatosci probek
formamidu (180 pg/ml)
przechowywanych w zamrazarce

1 Badanie trwatosci probek
formamidu (375 pg/ml)
przechowywanych w zamrazarce

Rycina 4. Badanie trwato3ci probek formamidu przechowywanych w zamrazarce

Figure 4. Testing the stability of formamide samples stored in a freezer
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M Badanie trwatosci wzorca
formamidu (18 pg/ml)
przechowywanego w zamrazarce

™ Badanie trwatosci wzorca
formamidu (180 pg/ml)
przechowywanego w zamrazarce

1 Badanie trwatosci wzorca
formamidu (375 pg/ml)
przechowywanego w zamrazarce

Rycina 5. Badanie trwato3ci podstawowego (30 000 pg/ml) oraz posredniego (3000 pg/ml) roztworu wzorcowego formamidu przecho-

wywanych w zamrazarce

Figure 5. Testing the stability of the standard solution (30000 pg/ml) and intermediate (3000 pg/ml) of formamide stored in a freezer
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Wyznaczanie granic wykrywalnosci
i oznaczalnosci metody

Granice wykrywalnosci (LOD) oraz granice ozna-
czalnosci (LOQ) wyznaczono na podstawie wy-
nikéw analiz dziesigciu niezaleznych pomiaréw
powierzchni piku przy czasie retencji formamidu,
wykonanych dla dwéch niezaleznie przygotowa-
nych slepych préb. Wyniki okreslenia granicy wy-
krywalnosci (LOD) oraz granicy oznaczalnosci
(LOQ) formamidu przedstawiono w tabeli 4.

Badanie przeprowadzono zgodnie z wytyczny-
mi przedstawionymi w opracowaniu Dobeckiego
(2004) oraz normg PN-EN 482+A1:2016-01. Do
obliczen wykorzystano pomiary sygnalu tla reje-
strowanego przy czasie retencji badanego zwiagzku.
Wyznaczono wartos¢ $rednig oraz odchylenie stan-
dardowe pol powierzchni piku odpowiadajacego
czasowi retencji formamidu. Uwzgledniajac wspol-
czynnik nachylenia krzywej wzorcowej, okreslono
granice wykrywalnodci i oznaczalnoéci metody.
Obliczone wartosci granic wynosza odpowiednio
0,712 pg/ml dla LOD i 2,373 pg/ml dla LOQ.

Walidacja metody

Walidacje metody przeprowadzono zgodnie
z wymaganiami zawartymi w normie europejskiej
PN-EN 482. Wyznaczono nastepujace parametry
walidacyjne:

- zakres pomiarowy 18 + 375 pg/ml
(2,25 + 46,88 mg/m®
dla probki powietrza 81)
- granica wykrywalnosci 0,712 pg/ml
- granica oznaczalnosci 2,373 pg/ml
- wspdtczynnik korelacji r = 0,999
- niepewno$¢ rozszerzona

metody 12%.

Tabela 4. Wyznaczanie granic wykrywalnosci (LOD) i oznaczalnosci (LOQ) formamidu
Table 4. Determination of the limit of detection (LOD) and limit of quantification (LOQ) of formamide

5002380
Warto3¢ sygnatu prob Slepych 5378253
(pola powierzchni pikow) > 408758
i ' 5685 600
5269 631
5221609
5189 651
5447575
Wyznaczone parametry 5389725
505757
Srednie pole powierzchni piku (n=10) 5305075,3
Odchylenie standardowe, S 200 777,482
Wspbtczynnik zmiennosci, CV, % 3,78
Wspdtczynnik kierunkowy krzywej wzorcowej 846089
Granica wykrywalnosci (LOD), ug/ml 0,712
Granica oznaczalnosci (LOQ), pg/ml 2,373
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PODSUMOWANIE

Na podstawie przeprowadzonych badan opraco-
wano metode¢ oznaczania formamidu w powietrzu
na stanowiskach pracy z zastosowaniem chroma-
tografii gazowej ze spektrometria mas. Wskazania
spektrometru mas pracujacego w trybie SCAN w
funkgji stezenia formamidu w badanym zakresie
stezen (18 + 375 ug/ml) wykazuja charakter linio-
wy. Do pochianiania par formamidu z powietrza
nalezy stosowac zel krzemionkowy umieszczony
w rurkach szklanych w ilosci 150 mg/75 mg. For-
mamid desorbowany jest z zelu krzemionkowego
przy uzyciu metanolu, a wyznaczony wspdlczynnik
desorpcji wynosi 0,985. Pobrane na proponowany
sorbent prébki powietrza, przechowywane w za-
mrazarce, zachowuja trwalo$¢ przez co najmniej
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ZAYACZNIK

PROCEDURA ANALITYCZNA OZNACZANIA FORMAMIDU W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY Z ZASTOSOWANIEM CHROMATOGRAFII GAZOWEJ

1. Zakres procedury

W niniejszej procedurze przedstawiono metode
oznaczania formamidu w powietrzu na stanowi-
skach pracy z wykorzystaniem chromatografii ga-
zowej ze spektrometria mas (GC-MS). Metode
stosuje si¢ podczas kontroli warunkéw sanitarno-
higienicznych. Najmniejsze st¢zenie formamidu,
jakie mozna oznaczy¢ w warunkach pobierania
probek powietrza i wykonania oznaczania opisa-
nych w procedurze, wynosi 2,25 mg/m”.

2. Powotania normatywne

Do stosowania opisanej metody konieczne jest
uwzglednienie dokumentu wymienionego ponizej,
ktory zostal w niniejszym opracowaniu powotany
normatywnie w calosci lub czg$ciowo.

PN-Z-04008-7 Ochrona czysto$ci powietrza -
Pobieranie prébek — Zasady pobierania prébek po-
wietrza w srodowisku pracy i interpretacji wynikow.

3. Terminy i definicje

W niniejszym dokumencie nie wymieniono termi-
néw i definicji.

4. Zasada metody

Metoda polega na zatrzymaniu par formamidu na
zelu krzemionkowym, desorpcji metanolem oraz
analizie chromatograficznej otrzymanego roztworu.

5. Postanowienia ogélne

5.1. Dokladnos¢ wazenia
Substancje stosowane w analizie nalezy wazy¢
z uzyciem wagi analitycznej z dzialkg elementarng
co najmniej 0,0002 g.

5.2. Postepowanie z substancjami

niebezpiecznymi

Czynnosci, podczas ktorych stosuje si¢ rozpusz-
czalniki organiczne, nalezy wykonywaé¢ z za-
stosowaniem odpowiednich $rodkéw ochrony

indywidualnej oraz pod sprawnie dziatajagcym wy-
ciggiem laboratoryjnym.

Pozostatosci roztworéw odczynnikéw po zakon-
czeniu analizy nalezy gromadzi¢ w przeznaczonych
do tego celu pojemnikach, a nastepnie przekazywac
do utylizacji uprawnionym instytucjom.

6. Odczynniki, roztwory i materiaty

O ile nie zaznaczono inaczej, w analizie nalezy sto-
sowac odczynniki o stopniu czystosci co najmniej
cz.d.a.

6.1. Formamid

Stosowa¢ certyfikowany material odniesienia
(CRM).
6.2. Metanol

6.3. Gazy spre¢zone do chromatografu
Jako gaz no$ny w chromatografie stosowac hel.

6.4. Roztwdr wzorcowy podstawowy formamidu
Kolbe¢ miarowa o pojemnosci 10 ml wg punktu 7.2
zwazy¢, a nastepnie doda¢ okoto 0,3 g formami-
du (ciecz) wg punktu 6.1. Ponownie zwazy¢ kolbe
w celu okreslenia rzeczywistej ilosci wzorca,
a nastepnie uzupelni¢ objetos¢ do kreski metano-
lem wg punktu 6.2. Obliczy¢ stezenie formamidu
W roztworze.

Roztwor nalezy przechowywaé¢ w szczelnie
zamknietej kolbie w zamrazarce; jego trwalo$¢ wy-
nosi do 21 dni.

6.5. Roztwor wzorcowy posredni formamidu

(do desorpcji)
Do kolby miarowej o pojemnosci 1 ml wg punktu
7.2 doda¢ odpowiednia objeto$¢ roztworu wzorco-
wego podstawowego formamidu wg punktu 6.4, tak
aby stezenie koncowe wynosito 3 mg/ml. Nastepnie
uzupelni¢ zawarto$¢ kolby do kreski metanolem wg
punktu 6.2.

Roztwoér nalezy przechowywaé w szczelnie
zamknietej kolbie w zamrazarce; jego trwalos¢
wynosi do 21 dni.

6.6. Roztwory wzorcowe robocze formamidu
W celu przygotowania roztworéw wzorcowych
roboczych formamidu do o$miu kolb miarowych
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o pojemnosci 1 ml wg punktu 7.2 odmierzy¢ ko-
lejno nastepujace objetosci roztworu wzorcowego
posredniego formamidu wg punktu 6.5, w mikroli-
trach: 6; 10; 20; 30; 40; 60; 90; 125, a nastepnie kaz-
da kolbe uzupelni¢ do objetosci 1 ml metanolem
wg punktu 6.2. Zawarto$¢ formamidu w 1 ml tak
przygotowanych roztworéw wynosi odpowiednio,
w mikrogramach: 18; 30; 60; 90; 120; 180; 275; 375,
co po pobraniu probki powietrza o objetosci 8 1 od-
powiada stezeniom 2,25 + 46,88 mg/ m?.
6.7. Zel krzemionkowy

Stosowac zel krzemionkowy o uziarnieniu 0,425 +
0,85 mm.

7. Przyrzady pomiarowe
i sprzet pomocniczy

7.1. Chromatograf gazowy ze spektrometrem mas
Stosowa¢ chromatograf gazowy ze spektrometrem mas.

7.2. Kolby
Stosowac kolby miarowe o pojemnosci 1 mli 10 ml.

7.3. Kolumna chromatograficzna
Stosowa¢ kolumne chromatograficzng zapewniaja-
ca rozdzial formamidu od substancji wspolistnie-
jacych oraz od piku rozpuszczalnika, np. kolumne
polarng o dlugosci 60 m, $rednicy wewnetrznej
0,25 mm i grubosci filmu 0,50 pm.

7.4. Mikrostrzykawki
Stosowa¢ szklane mikrostrzykawki z igla do cie-
czy o pojemnosci, w mikrolitrach: 10, 50, 100, 500
11000.

7.5. Naczynka
Stosowa¢ naczynka szklane o pojemnosci 2 ml, wy-
posazone w nakretki z zaworami i uszczelkami sili-
konowymi, umozliwiajace pobieranie roztworu bez
koniecznosci otwierania naczynek.

7.6. Pompa ssaca
Stosowaé pompe ssaca umozliwiajaca pobieranie
powietrza przy stalym strumieniu objetosci zgod-
nie z wymaganiami okreslonymi w rozdziale 9.

Zaleca si¢ stosowanie pomp do dozymetrii
indywidualne;j.

7.7. Rurki pochlaniajgce
Stosowaé szklane rurki pochlaniajace o dlugosdci
okoto 75 mm i $rednicy wewnetrznej 6 mm,
z przewezeniem na jednym koncu, zamykane kap-
turkami z tworzywa sztucznego, np. polietylenu lub
poli(chlorku winylu).
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8. Przygotowanie rurek pochtaniajacych

W rurce pochtaniajacej wg punktu 7.7 umiesci¢ na
przewezeniu przegrodke z pianki poliuretano-
wej lub widkna szklanego o grubosci okoto 2 mm
w dluzszej czedci rurki. Nastepnie wsypaé 75 mg
zelu krzemionkowego wg punktu 6.7, umiesci¢
na nim kolejng przegrodke, a nastepnie wsypac
150 mg zelu krzemionkowego réwniez wg punk-
tu 6.7 i ponownie umiesci¢ przegrodke. Rurke
po napelnieniu nalezy niezwlocznie zamkna¢
zatyczkami.

Dopuszcza sie¢ stosowanie gotowych rurek po-
chlaniajacych dostepnych w handlu.

Dla kazdej partii sorbentu (rurek) nalezy kazdo-
razowo wyznaczy¢ wspotczynnik desorpcji zgodnie
z rozdzialem 13.

9. Pobieranie prébek powietrza

Probki powietrza nalezy pobiera¢ zgodnie z nor-
mga PN-Z-04008-7. W miejscu pobierania probki
powietrza za pomocg rurki pochlaniajacej przy-
gotowanej wg rozdzialu 8 przepusci¢ 8 1 badane-
go powietrza ze stalym strumieniem objetosci nie
wiekszym niz 1,33 1/h.

Pobrane prébki nalezy przechowywaé w zamra-
zarce; ich trwato$¢ wynosi do 21 dni.

10. Warunki pracy chromatografu

Warunki pracy chromatografu nalezy dobra¢
w taki sposob, aby uzyskac rozdzielenie formamidu
od substancji wspotlistniejacych oraz od piku roz-
puszczalnika. W przypadku stosowania kolumny
chromatograficznej o parametrach wg punktu 7.3
optymalne warunki wykonania oznaczania podano
ponizej.

Parametry pracy kolumny INNOWAX (tempe-
ratura programowana):

- czas izotermy poczatkowej 2 min

- temperatura izotermy

poczatkowej 45°C
- szybkos¢ przyrostu

temperatury 20°C/min
- izoterma koncowa 240°C
- czas izotermy koncowej 13,75 min

131




Agata Ciemcioch, Aleksandra Antosik, Stawomir BrzeZnicki

1,3 ml/min
regulowane
automatycznie
w trybie
stalego
przeplywu.

- strumien objetosci helu
- ci$nienie

Parametry dozownika typu S/SL:
- objetos¢ dozowanej

proby 1l
- temperatura 250°C
- podzial prébki bez podziatu.

Parametry detektora MSD:
- temperatura linii

transferowej 200°C
— temperatura
zrodia jonow 230°C
— temperatura
filtra kwadrupolowego  150°C
- rodzaj jonizacji elektronami (EI)
- rejestrowane jony dodatnie
- tryb pracy SCAN
- rejestrowane masy m/z: 20 + 300

- napiecie powielacza jonow
w trybie Lautotune”.

11. Sporzadzanie krzywej wzorcowej

Do chromatografu wprowadzi¢ po 1 pl roztworéw
wzorcowych roboczych formamidu wg punktu
6.6. Z kazdego roztworu wykona¢ trzykrotny po-
miar. Odczyta¢ powierzchnie pikéw z uzyskanych
chromatogramoéw i obliczy¢ $rednig arytmetyczna.
Roéznica miedzy wynikami a wartoscia $rednig nie
powinna by¢ wigksza niz 5% wartosci $redniej. Na-
stepnie wykresli¢ krzywa wzorcows, odkiadajac na
osi odcietych zawarto$¢ formamidu w roztworach,
w mikrogramach, a na osi rzednych odpowiadajace
im $rednie powierzchnie pikow.

Dopuszcza si¢ korzystanie z automatycznego
wzorcowania oraz generowania raportow przy uzy-
ciu integratoréw lub komputerowych stacji akwizycji
danych zgodnie z instrukcjami obstugi tych urzadzen.

12. Wykonanie oznaczania

Po pobraniu prébki powietrza zgodnie z rozdzia-
tem 9 kazda warstwe zelu krzemionkowego z rurek
przygotowanych wg rozdzialu 8 nalezy przesypac
do osobnych naczynek wg punktu 7.5. Do kazdego
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naczynia doda¢ po 1 ml metanolu wg punktu 6.2.
i wytrzasa¢ przez 20 min. Nastepnie wykona¢ ozna-
czanie chromatograficzne roztworu znad dluzszej
warstwy Zelu krzemionkowego zgodnie z warun-
kami okreslonymi w rozdziale 10. Z kazdego roz-
tworu wykona¢ trzykrotny pomiar. Odczytaé po-
wierzchnie pikéw z uzyskanych chromatograméw
i obliczy¢ $rednig arytmetyczng. Réznica miedzy
wynikami pomiaréw a wartoscig $rednig nie po-
winna by¢ wigksza niz 5% wartosci $redniej. Zawar-
tos¢ formamidu w badanym roztworze, wyrazong
w mikrogramach, odczytac z krzywej wzorcowe;.

W taki sam sposdb wykonac oznaczanie zawar-
tosci formamidu w roztworze znad krotszej war-
stwy zelu krzemionkowego. Zawarto$¢ formami-
du w krotszej warstwie zelu krzemionkowego nie
powinna przekracza¢ 10% zawarto$ci oznaczanej
w dluzszej warstwie. W przeciwnym wypadku wy-
nik nalezy traktowac jako orientacyjny.

13. Wyznaczanie wspotczynnika desorpcji

Do trzech naczynek wg punktu 7.5 wsypacé po
150 mg zelu krzemionkowego odpowiadajace-
go ilosci diuzszej warstwy w rurce pochlianiajacej
przygotowanej wg rozdzialu 8. Nastepnie doda¢
mikrostrzykawka po 6 pl roztworu wzorcowego po-
sredniego formamidu wg punktu 6.5. Po odparowa-
niu rozpuszczalnika naczynka szczelnie zamknac¢
i pozostawi¢ na 20 min. Po tym czasie do kazdego
naczynka wprowadzi¢ po 1 ml metanolu wg punktu
6.2 i wytrzasac przez 20 min.

Jednoczes$nie nalezy wykona¢ oznaczanie for-
mamidu w co najmniej trzech roztworach poréw-
nawczych przygotowanych poprzez dodanie 6 pl
roztworu wzorcowego posredniego formamidu
wg punktu 6.5 do kolbek miarowych o pojemnosci
1 ml, a nast¢pnie uzupetnienie kazdej kolbki meta-
nolem do kreski wg punktu 6.2.

Tak uzyskane roztwory bada¢ chromatograficznie
zgodnie z warunkami okres§lonymi w rozdziale 10.

Wspélczynnik desorpcji formamidu (d) obli-
czy¢ wg wzoru:

_@&E-r)
=

P

d

w ktorym:
P,— $rednia powierzchnia piku formami-
du na chromatogramach roztworéw po
desorpcji,
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P - $rednia powierzchnia piku o czasie
retencji formamidu na chromatogramach
roztworu kontrolnego,

P,- $rednia powierzchnia piku formami-
I3
du na chromatogramach roztwordéw
poréwnawczych.

Nastepnie obliczy¢ $rednig wartos¢ wspolczyn-
nika desorpcji formamidu () jako $rednig aryt-
metyczng otrzymanych wartosci. Wspdlczynnik
desorpcji powinien by¢ wyznaczany dla kazdej no-
wej partii zelu krzemionkowego.

14. Obliczanie wyniku oznaczania

Stezenie formamidu (X) w badanym powietrzu
obliczy¢, w miligramach na metr szescienny, wg
wzoru:

_m +m,

V.d

X

w ktorym:

m, - masa formamidu w roztworze znad dtuz-
szej warstwy sorbentu, odczytana z krzy-
wej wzorcowej, w mikrogramach,

m, - masa formamidu w roztworze znad
krotszej warstwy sorbentu, odczytana
z krzywej wzorcowej, w mikrogramach,

V - objetos¢ powietrza przepuszczonego przez
rurke pochlaniajacy, w litrach,

d - érednia warto$¢ wspStczynnika desorpcji
oznaczona zgodnie z rozdzialem 13.
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Streszczenie

W VI etapie programu wieloletniego pn. ,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczenistwa i Warunkoéw Pracy” w ramach
zadania 3.Z5.03 w 2025 r. odbyly si¢ trzy posiedzenia Miedzyresortowej Komisji ds. Najwyzszych Dopuszczalnych Stezen
i Natezenn Czynnikéw Szkodliwych w Srodowisku Pracy, na ktérych rozpatrywano siedem dokumentacji wartosci do-
puszczalnych poziomdéw narazenia zawodowego. Rozpatrywano dokumentacje dla tritlenku diboru, 1,4-dioksanu, butan-
-1-olu, benzydyny i jej soli - frakcji wdychalnej, metylohydrazyny, olowiu i jego zwigzkéw nieorganicznych oraz diizocyja-
nianéw. Okreslono wprowadzenie warto$ci dopuszczalnych dla otowiu i jego zwigzkéw nieorganicznych w $wietle dyrek-
tywy 2024/869 z dnia 13 marca 2024 r. oraz wprowadzenie wspdlnej dla wszystkich diizocyjanianéw wartosci najwyzszego
dopuszczalnego stezenia (NDS) i najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh), w przeliczeniu na stezenie
grupy NCO, a takze wprowadzenie zmian w tabeli 2 stanowigcej zalacznik nr 2 do rozporzadzenia Ministra Rodziny, Pracy
i Polityki Spotecznej (DzU 2023, poz. 1661) w czeéci C ,,Mikroklimat” Wyniki dziatalnosci Komisji w 2025 r. przedstawio-
no w trzech notatkach w czasopismie Bezpieczeristwo Pracy. Nauka i Praktyka, publikacji popularnonaukowej w kwartal-
niku Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy, jednej publikacji w miesieczniku Przemyst Chemiczny oraz referatach na
konferencjach naukowych i seminariach szkoleniowych.

Stowa kluczowe: wartosci dopuszczalne czynnikéw szkodliwych, srodowisko pracy, Miedzyresortowa Komisja ds. NDS
i NDN, sprawozdanie, nauki o zdrowiu, inzynieria srodowiska.

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczenstwa i Warunkéw Pracy?, fi-
nansowanego w zakresie zadan stuzb panstwowych ze srodkéw Ministerstwa Rodziny, Pracy i Polityki Spoltecznej. Zadanie nr 3.ZS.03 pt. ,Wsparcie
przedsiebiorstw w ksztattowaniu bezpiecznych warunkéw pracy - dziatalnos¢ Miedzyresortowej Komisji ds. NDS i NDN”. Koordynator programu:
Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy.
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Abstract

During Phase VI of the multiannual program titled “Government Program for the Improvement of Safety and Working
Conditions,” within task 3.ZS.03, three meetings of the Interdepartmental Commission for Maximum Admissible Concen-
trations and Intensities of Harmful Agents in the Work Environment were held in 2025. At these meetings, seven documen-
tations concerning occupational exposure limit values were reviewed. The documentations covered boron trioxide, 1,4-dio-
xane, butan-1-ol, benzidine and its salts (inhalable fraction), methylhydrazine, lead and its inorganic compounds, and
diisocyanates. It was determined to introduce admissible values for lead and its inorganic compounds in light of Directive
2024/869 of 13 March 2024, as well as to establish a common maximum admissible concentration (MAC) and short-term
exposure limit (STEL) for all diisocyanates, expressed as the concentration of the NCO group. Additionally, amendments
were introduced to Table 2 constituting Annex 2 to the Regulation of the Minister of Family, Labour and Social Policy (Jour-
nal of Laws 2023, item 1661), in Part C “Microclimate”. The results of the Commission’s activities in 2025 were presented in
three reports published in the journal Bezpieczeristwo Pracy. Nauka i Praktyka [Occupational Safety. Science and Practice],
in a popular science publication in the quarterly Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy [Principles and Methods of
Assessing the Work Environment], in one publication in the monthly Przemyst Chemiczny [Chemical Industry], as well as
in papers delivered at scientific conferences and training seminars.

Keywords: occupational exposure limits, working environment, Interdepartmental Commission for MAC and MAI,
the activity, health sciences, environmental engineering.
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DZIALALNOSC KOMISJI W 2025 ROKU

Dzialalno$¢ Miedzyresortowej Komisji ds. Naj-
wyzszych Dopuszczalnych Stezen (NDS) i Natezen
(NDN) Czynnikéw Szkodliwych w Srodowisku
Pracy w 2025 r. skupiala si¢ wokdt dostosowania
polskiego wykazu wartosci NDS do dyrektywy Par-
lamentu Europejskiego i Rady (UE) 2022/431 z dnia
9 marca 2022 r. zmieniajacej dyrektywe 2004/37/
WE w sprawie ochrony pracownikéw przed zagro-
zeniem dotyczacym narazenia na dzialanie czyn-
nikéw rakotworczych lub mutagenéw podczas
pracy oraz do dyrektywy Parlamentu Europejskie-
go i Rady (UE) 2024/869 z dnia 13 marca 2024 r.
w sprawie zmiany dyrektywy 2004/37/WE Par-
lamentu Europejskiego i Rady i dyrektywy Rady
98/24/WE w odniesieniu do wartosci dopuszczal-
nych dla otowiu i jego zwiazkéw nieorganicznych
oraz dla diizocyjanianéw. Ponadto zorganizowano
trzy posiedzenia Komisji, prowadzono Sekretariat
Komisji, przygotowano materialy tematyczne na
posiedzenia oraz materialy informacyjne dla przed-
stawicieli organizacji pracownikéw, pracodawcow,
resortéw i cztonkéw Komisji.

Na trzech posiedzeniach Miedzyresortowej Ko-

misji ds. NDS i NDN rozpatrywano:

- siedem dokumentacji wartosci dopuszczal-
nych pozioméw narazenia zawodowego
przygotowanych przez Zespot Ekspertow ds.
Czynnikéw Chemicznych i Pytowych dla:
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butan-1-olu, 1,4-dioksanu, metylohydrazy-
ny, benzydyny i jej soli, tritlenku diboru, oto-
wiu i jego zwiazkéw nieorganicznych oraz
diizocyjaniandw,

- wprowadzenie wartoéci dopuszczalnych dla
ofowiu i jego zwigzkéw nieorganicznych
w $wietle dyrektywy 2024/869 z dnia 13 mar-
ca 2024 r. oraz stanowisko Stowarzyszenia
Producentéw i Importerow Akumulatorow
i Baterii w Polsce w sprawie warto$ci dopusz-
czalnych dla otowiu i jego zwigzkéw nieorga-
nicznych, a takze stanowisko Izby Gospo-
darczej Metali Niezelaznych i Recyklingu
w sprawie skutkéw implementacji dyrektywy
2024/869 w zakresie wartosci dopuszczal-
nej ofowiu w materiale biologicznym (DSB)
oraz zalozen kontroli zdrowia pracownikow
narazonych,

- wprowadzenie wspdlnej dla wszystkich di-
izocyjanianéw wartoéci NDS i NDSCh (naj-
wyzszego dopuszczalnego stezenia chwilo-
wego) w przeliczeniu na stezenie grupy NCO,

- wprowadzenie zmian w tabeli 2 stanowigcej
zalgcznik nr 2 do rozporzadzenia Ministra
Rodziny, Pracy i Polityki Spotecznej (DzU
2023, poz. 1661) w czesci C ,,Mikroklimat”.

Ponadto dyskutowano stanowisko Miedzy-

resortowej Komisji ds. NDS i NDN odnosnie do
propozycji komunikatéw dotyczacych pomiaréw
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krzemionki krystalicznej oraz wniosku Komitetu
Technicznego 159 dotyczacego koniecznosci sto-
sowania wzoru na przeliczanie wyniku stezenia di-
izocyjanianu w powietrzu na stezenie grupy NCO.
Omawiano réwniez sprawozdania z dziatan Zespo-
téw/Grup Ekspertéw w 2025 r. oraz plan pracy na
rok 2026.

Wyniki dzialalnosci Komisji przedstawiono
w: trzech materiatach informacyjnych skierowa-
nych do miesiecznika Bezpieczeristwo Pracy. Nauka
i Praktyka, jednej publikacji popularnonaukowej
w kwartalniku Podstawy i Metody Oceny Srodowi-
ska Pracy, jednej publikacji w miesigczniku Prze-
myst Chemiczny, dwoch komunikatach zamieszczo-
nych na stronie internetowej Centralnego Instytutu
Ochrony Pracy - Panstwowego Instytutu Badaw-
czego (CIOP-PIB), jednej prezentacji na konferen-
cji krajowej, dwoch referatach na seminariach szko-
leniowych oraz podczas wyktadéw prowadzonych
w ramach szkolen okresowych, specjalistycznych
oraz studiéw podyplomowych w CIOP-PIB.

Miedzyresortowa Komisja przyjeta trzy wnioski

do przedtozenia ministrowi wlasciwemu ds. pracy
w sprawie zmiany wykazu najwyzszych dopuszczal-
nych stezen czynnikéw szkodliwych dla zdrowia
w Srodowisku pracy (stanowigcego zalacznik nr 1
do rozporzadzenia Ministra Rodziny, Pracy i Poli-
tyki Spotecznej z dnia 12 czerwca 2018 r. w spra-
wie najwyzszych dopuszczalnych stezen i natezen
czynnikow szkodliwych dla zdrowia w srodowisku
pracy ze zm.) w nastepujacym zakresie:

- obnizenie warto$ci NDSCh (do 100 mg/m?)
dla butan-1-olu przy zachowaniu obowigzu-
jacej warto$ci NDS,

- obnizenie obowigzujacych wartosci NDS
dla: 1,4-dioksanu, tritlenku diboru (frakcja
wdychalna), ofowiu i jego zwigzkow nieorga-
nicznych w przeliczeniu na Pb (frakcja wdy-
chalna), diizocyjanianoéw,

- wprowadzenia nowej warto$ci NDSCh dla
1,4-dioksanu (22 mg/m°),

- podwyzszenie warto$ci NDS dla benzydyny
ijej soli (frakcja wdychalna),

- usunigcie wartosci NDSCh dla metylohydra-
zyny przy zachowaniu warto$ci NDS na obo-
wigzujacym poziomie,

- wprowadzenia wspolnej dla wszystkich di-
izocyjanianéw warto$ci NDS w przeliczeniu
na stezenie grupy NCO.
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Whioskowano réwniez o wprowadzenie zmian
w tabeli 2 stanowigcej zalacznik nr 2 do rozporza-
dzenia Ministra Rodziny, Pracy i Polityki Spotecz-
nej z dnia 12 czerwca 2018 r. w sprawie najwyz-
szych dopuszczalnych stezen i natezen czynnikéw
szkodliwych dla zdrowia w $rodowisku pracy (DzU
2018, poz. 1286, zm. DzU 2024, poz. 1017), w cze¢-
$ci C ,Mikroklimat” pkt 1 ,,Mikroklimat gorgcy”
w czedci dotyczacej wartosci odniesienia WBGT
(WBGT,;) dla os6éb zaaklimatyzowanych i nieza-
aklimatyzowanych w odniesieniu do pieciu klas
tempa metabolizmu (WBGT,; = WGBT + CAV).

Na podstawie wnioskow Komisji nr 123 i nr 124
(cze$ciowo) oraz w catosci nr 125, nr 126 i nr 127
zostanie wydane rozporzadzenie Ministra Rodziny,
Pracy i Polityki Spolecznej zmieniajgce rozporza-
dzenie w sprawie najwyzszych dopuszczalnych ste-
zen i natezen czynnikow szkodliwych dla zdrowia
w $rodowisku pracy (DzU 2024, poz. 1017) zgod-
nie z dyrektywami 2022/431/UE, 2023/2668/UE
12024/869/UE.

Whioskowane zmiany przedstawiono w tabeli 1.

Uzasadnienie proponowanych zmian:

Butan-1-ol zostal umieszczony na liscie
substancji priorytetowych do ustalenia warto-
$ci wskaznikowych zgodnie z dyrektywa 98/24,
opublikowanej przez Komitet Doradczy ds. Bez-
pieczenstwa i Zdrowia w Miejscu Pracy Komisji
Europejskiej (ang. Advisory Committee on Safety
and Health, ACSH) w 2021 r. Koniecznos¢ prze-
gladu badan naukowych dla butan-1-olu wynikala
z jego powszechnego zastosowania oraz z rejestra-
cji w REACH w ilosci 2100 000 ton rocznie. Nara-
zenie zawodowe na butan-1-ol wystepuje gtownie
przy jego produkcji oraz w procesach, w ktérych
jest stosowany jako substrat lub rozpuszczalnik.
W Polsce narazenie na te substancje wg PKD wy-
stepuje m.in.: podczas produkeji chemikaliow i wy-
robéw chemicznych, tekstyliow, wyrobéw z gumy
i tworzyw sztucznych, mebli i wyrobéw drewnia-
nych oraz w przemysle poligraficznym. Nie znale-
ziono podstaw do obnizenia warto$ci NDS (utrzy-
mano j3 na poziomie 50 mg/m?), natomiast z uwagi
na silne dzialanie draznigce na uktad oddechowy,
oczy i skore zaproponowano obnizenie wartosci
NDSCh ze 150 mg/m® do 100 mg/m’® (32 ppm).
Zdecydowano o pozostawieniu notacji ,,skora’, po-
niewaz wchlanianie substancji przez skére moze
by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu droga
oddechows.
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Tabela 1. Warto3ci najwyzszych dopuszczalnych stezef dla substancji chemicznych wnioskowane przez Migdzyresortowa Komisje ds. NDS
i NDN o wprowadzenie do wykazu najwyzszych dopuszczalnych steze w 2025 .
Table 1. The values of maximum admissible concentrations for chemicals harmful to health, proposed by the Interdepartmental Commission

for MAC and MAI in 2025

Najwyzsze dopuszczalne stezenie w zaleznosci od czasu narazenia
Nazwa i numer CAS W ciagu zmiany roboczej Liczl?a .
Lp. . T wiokien Uwagi
substancji chemicznej NDS NDSCh NDSP wm?
mg/m’ ppm mg/m’ ppm mg/m? ppm
69 | Butan-1-ol [71-36-3] 50 16 32 - - skora

200 | 1,4-Dioksan* [123-91-1] 73 2 6 - - - skéra

561 | Tritlenek diboru* 5 - - - - - -
[1303-86-2]

- frakcja wdychalna

176 | Diizocyjaniany** w przeliczeniu 0,006 - 0,012 - - - - skéra
na NCO***

452 | Otdw [7439-92-1] i jego zwiazki 0,03 - - - - - nieprogowa
nieorganiczne — w przeliczeniu substancja
naPb reprotoksyczna
~ frakcja wdychalna® ****

387 | Metylohydrazyna [60-34-4] 0,02 0,01 skora

44 | Benzydyna [92-87-5] i je] sole 0,0001 - - - - - skéra
- frakcja wdychalna™

Objasnienia:
ppm — czesci na milion w jednostce objetosci powietrza (ml/m3).

mg/m? - miligramy na metr szescienny powietrza przy temperaturze 20°Ci ci$nieniu 101,3 kPa (760 mm stupa rteci).
'Frakcja wdychalna - frakcja aerozolu wnikajaca przez nos i usta, ktéra po zdeponowaniu w drogach oddechowych stwarza zagrozenie dla zdrowia, okre-

Slona zgodnie z norma PN-EN 481.

skdra — wchtanianie substancji przez skore moze by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu droga oddechowa.
* wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen stosuje sie po dwoch latach od wejscia w zycie rozporzadzenia w sprawie NDS i NDN.
** zastepuje sie substancje pod numerami: 176, 177,178, 179, 180, 181, 182, 312, 374. Warto3ci obowigzujg od 1.01.2029 r.

*#* substancja o dziataniu uczulajgcym na skére i uktad oddechowy.
*+*% wartosci obowigzuja od 9.04.2026 .

Zmiana obowigzujacej wartosci NDS dla
1,4-dioksanu byla zwigzana z pracami podjety-
mi przez ACSH w celu ustalenia dla tej substancji
wartos$ci wigzacej w Unii Europejskiej i wprowa-
dzenia jej do dyrektywy 2004/37/WE Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 29 kwietnia 2004 r.
w sprawie ochrony pracownikéw przed zagroze-
niem dotyczagcym narazenia na dzialanie czyn-
nikéw rakotworczych lub mutagenéw podczas
pracy. Od 1 marca 2022 r. 1,4-dioksan zostal za-
klasyfikowany w UE jako substancja rakotworcza
kategorii 1B. 1,4-Dioksan stosuje si¢ gléwnie jako
rozpuszczalnik przemystowyilaboratoryjny (estrow
i eterow celulozy, woskéw, zywic i tluszczéw),
rozpuszczalnik w procesach produkcji lekow,
pestycydow, klejow oraz w procesach polimeryzacji,
gléwnie gumy. Wedlug Centralnego rejestru da-
nych o narazeniu na substancje, mieszaniny,
czynniki lub procesy technologiczne o dziataniu
rakotwdrczym, mutagennym lub reprotoksycz-
nym w $rodowisku pracy (CRCR), prowadzonego
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przez Instytut Medycyny Pracy w Lodzi, narazenie
na 1,4-dioksan niezaleznie od stezenia w 2023 r.
zgloszono w 37 zaktadach pracy, facznie objeto ono
578 o0s6b. Glownym skutkiem dzialania 1,4-diok-
sanu jest dzialanie rakotworcze na watrobe, tak-
ze na nerki i nos. Uznaje si¢, ze kancerogennos¢
1,4-dioksanu jest zwigzana z mechanizmem nie-
genotoksycznym, obejmujacym podraznienie przy
wysokich poziomach ekspozycji oraz powstawanie
nowotwor6w na skutek proliferacji regeneracyjne;.
Poza dzialaniem rakotwoérczym 1,4-dioksanu, do
krytycznych skutkéw odnotowanych w badaniach
in vivo nalezy zaliczy¢ takze wystapienie zmian
ukladowych w watrobie i nerkach oraz miejscowe
podraznienie nosa.

Zmiana obowigzujacej wartosci NDS dla tritlen-
ku diboru wynikata ze zmiany dyrektywy 2004/37/
WE w sprawie ochrony pracownikéw przed zagro-
zeniem zwigzanym z narazeniem na dzialanie czyn-
nikéw rakotwdrczych, mutagenéw lub substancji
dzialajacych szkodliwie na rozrodczos¢ w miejscu
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pracy (CMRD). Tritlenek diboru (B,0O;) od 2012 r.
znajduje si¢ na liScie kandydackiej substancji sta-
nowigcych bardzo duze zagrozenie (SVHC - Sub-
stances of Very High Concern), opublikowanej przez
ECHA (ED/87/2012), jako substancja dzialajaca
szkodliwie na rozrodczos¢. Substancja ma zharmo-
nizowang klasyfikacje oraz oznakowanie wg tabeli
3 zalacznika VI do rozporzadzenia Parlamentu Eu-
ropejskiego i Rady (WE) 1272/2008, jako Repr. 1B
- substancja dzialajaca szkodliwie na rozrodczos¢
kategorii 1B, z przypisanym zwrotem H360FD:
»Moze dziata¢ szkodliwie na ptodnos¢. Moze dzia-
ta¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki”. Tritlenek
diboru jest powszechnie wykorzystywany w prze-
mysle chemicznym i materialowym. Stosowany
do produkgji szkla borowego (szklo laboratoryjne
i medyczne, soczewki do mikroskopéw), w pro-
dukcji materiatéw ogniotrwalych, do produkc;ji ka-
talizatoréw, przy produkcji boranéw stosowanych
m.in.: w medycynie, rolnictwie i produkcji sSrodkéw
ochrony roslin, produkcji materialéw izolacyjnych,
szczegllnie w elektronice i energetyce.
Diizocyjaniany s3 waznymi chemikaliami prze-
mystowymi, wykorzystywanymi przede wszystkim
jako surowce do produkcji wyrobow poli-
uretanowych. Diizocyjaniany maja zharmoni-
zowang klasyfikacje zgodnie z rozporzadzeniem
Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) 1272/2008
(Dz. Urz. UE L 353 z 31.12.2008 r. ze zm.). Wiek-
szo$¢ diizocyjanianow wykazuje dzialanie draz-
nigce na skore i oczy oraz dzialanie uczulajace na
skore i drogi oddechowe (diizocyjaniany moga po-
wodowa¢ objawy alergii lub astmy lub trudnosci
w oddychaniu w nastepstwie wdychania). Niektore
z nich, np. diizocyjanian toluilenu, zostaty sklasy-
fikowane przez Miedzynarodowa Agencje Badan
nad Rakiem (IARC) jako potencjalnie rakotworcze
(grupa 2B). Szacuje sie, ze czesto$¢ wystepowania
astmy zawodowej w wyniku narazenia na diizo-
cyjaniany w krajach rozwinietych wynosi 5 + 15%
przypadkéw astmy u osob dorostych. W Polsce
liczba pracownikéw zatrudnionych w warunkach
narazenia ogélem na diizocyjaniany w latach 2022
i 2023 wynosila odpowiednio 171 i 294. Kliniczne
objawy astmy diizocyjanianowej rozwijaja sie zwy-
kle od kilku miesiecy do kilku lat od rozpoczecia
narazenia. Przeglad najnowszych badan wykazal,
ze narazenie na diizocyjaniany jest najczesciej na-
razeniem mieszanym, tzn. jednoczesnym nara-
zeniem na kilka diizocyjanianéw, a niekorzystne
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skutki zdrowotne wywoluje izocyjanianowa grupa
funkcyjna NCO. Na mocy dyrektywy Parlamentu
Europejskiego i Rady (UE) 2024/869 dla diizocy-
janianéw wprowadzono nowe warto$ci wigzace
w UE i ustalono wspdlng dla wszystkich diizocy-
janianéw warto$¢ NDS réwna 0,006 mg NCO/m’*
w przeliczeniu na grupe NCO wraz z powigzang
wartoscig NDSCh réwng 0,012 mg NCO/m®. Po-
niewaz przestrzeganie zaproponowanych dopusz-
czalnych wartosci moze by¢ trudne (wykonalnos¢
pomiaréw stezen, czas potrzebny na wdrozenie
srodkéw zarzadzania ryzykiem w réznych sekto-
rach), zaproponowano okres przejsciowy do dnia
31 grudnia 2028 r. — w okresie przejsciowym nalezy
stosowa¢ dopuszczalng warto$¢ narazenia zawodo-
wego wynoszaca 10 ug NCO/m? oraz krétkotermi-
nowa wartos$¢ narazenia réwng 20 pg NCO/m?>.
Wprowadzenie zmiany wartosci najwyzszego
dopuszczalnego stezenia dla olowiu i jego zwigz-
kow nieorganicznych (w przeliczeniu na Pb - frak-
cja wdychalna) na poziomie 0,03 mg/m’ z utrzyma-
niem wartoéci przejéciowej 0,05 mg/m’> do dnia
8 kwietnia 2026 r. oraz wprowadzenie notacji ,,nie-
progowa substancja reprotoksyczna® wynikato
z koniecznosci dostosowania polskiego wykazu
warto$ci NDS do dyrektywy Rady 98/24/WE w od-
niesieniu do wartosci dopuszczalnych dla olowiu
i jego zwigzkow nieorganicznych oraz dla diizocy-
janianéw (Dz. Urz. UE L 2024/869 z 19.03.2024 r.).
Oléw i jego zwiazki nieorganiczne sa kluczowy-
mi substancjami reprotoksycznymi w $rodowisku
pracy, ktore moga wywiera¢ niekorzystny wpltyw
zaréwno na plodnos¢, jak i na rozwoj ptodu. Zgod-
nie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) 1272/2008 s3 one klasyfikowane jako
substancje dzialajace szkodliwie na rozrodczos¢ ka-
tegorii 1A. W przypadku olowiu i jego zwigzkéw
nieorganicznych nie mozna naukowo okresli¢ po-
ziomu, ponizej ktérego narazenie na ich dzialanie
bytoby bezpieczne dla pracownikéw. Dane po-
chodzace z Panstwowej Inspekcji Sanitarnej (GIS)
wskazujg na istotng skale narazenia zawodowe-
go na oléw w Polsce. W latach 2022 i 2023 liczba
pracujacych w warunkach przekraczajacych NDS
wynosifa odpowiednio 1451 i 1267 oséb. Gléwne
branze zwigzane z ekspozycja to przemyst meta-
lurgiczny, produkcja wyrobow metalowych i urza-
dzen elektronicznych oraz energetyka. Oléw jest
silng neurotoksyna, dziala toksycznie na ukltad
krwiotwdrczy, sercowo-naczyniowy, pokarmowy,
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oddechowy, odpornosciowy oraz watrobe i ner-
ki. Wprowadzenie wnioskowanych zmian pozwoli
na zapewnienie skutecznej ochrony zdrowia pra-
cownikéw narazonych zawodowo na oldw i jego
zwigzki nieorganiczne. Swoje stanowisko w sprawie
wartosci dopuszczalnych dla olowiu i jego zwigz-
kéw nieorganicznych, aktualne dane branzowe,
potencjalne skutki implementacji dyrektywy UE
2024/869 w zakresie wartosci dopuszczalnej ofo-
wiu w materiale biologicznym (DSB) oraz zalo-
zenia kontroli zdrowia narazonych pracownikéow
zaprezentowali przedstawiciele Stowarzyszenia
Producentéw i Importeréw Akumulatoréw i Ba-
terii w Polsce oraz Izby Gospodarczej Metali Nie-
zelaznych i Recyklingu. Pomimo obaw producen-
tow otowiu i stuzb BHP Miedzyresortowa Komisja
ds. NDS i NDN poparfa implementacje dyrek-
tywy UE 2024/869 ze wskazanymi okresami
przejsciowymi.

Konieczno$¢ przegladu badan naukowych
i weryfikacji istniejacej wartosci NDS dla metylo-
hydrazyny wynikala z dziatania rakotworczego tej
substancji. W UE metylohydrazyna zostala skla-
syfikowana jako substancja rakotworcza kategorii
1B. Metylohydrazyna jest wykorzystywana gltéwnie
jako paliwo rakietowe, rozpuszczalnik i produkt po-
sredni w syntezie produktow leczniczych i chemi-
kaliow rolniczych. Metylohydrazyna jest substancja
o wysokiej toksycznosci ostrej i przewlektej u zwie-
rzat. Moze wchlania¢ si¢ przez skore. Narazenie na
metylohydrazyne indukuje powstawanie zaleznej
od dawki anemii hemolitycznej u zwierzat. W prze-
wazajacej wigkszosci badan dlugoterminowych me-
tylohydrazyna wykazywala dziatanie rakotworcze
u roznych gatunkéow zwierzat. Wedlug danych
CRCR (2024) liczba 0s6b narazonych w Polsce waha
sie 50 + 74 rocznie. W latach 2022-2023 nie zgto-
szono pracownikow narazanych na metylohydrazy-
ne w warunkach ponizej 0,1 obowigzujacej warto-
$ci NDS (0,02 mg/m’, czyli ponizej 0,002 mg/m?).
Po przyjeciu za podstawe warto$ci dawek induku-
jacych anemie¢ hemolityczng zaproponowano po-
zostawienie stezenia 0,02 mg/m’ (0,01 ppm) jako
warto$¢ NDS dla metylohydrazyny oraz zrezygno-
wanie z warto$ci NDSCh jako nie majacej podstaw
naukowych. Pozostawiono oznakowanie substancji
»Carc. 1B” oraz notacjg ,,skora”

Benzydyne w przesztosci stosowano do produk-
cji barwnikéw azowych, a obecnie znajduje zasto-
sowanie w analizie chemicznej. W Polsce zgodnie
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z danymi CRCR liczba 0s6b narazonych na benzy-
dyne w latach 2005-2022 utrzymywala si¢ na zbli-
zonym poziomie i w 2022 r. wyniosta 657 0séb. Od
2022 r. zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Roz-
woju, Pracy i Technologii (DzU 2021, poz. 1419)
w Polsce obowiazuje zakaz produkcji, obrotu lub
stosowania benzydyny i jej soli. Jest natomiast do-
zwolone stosowanie benzydyny do celéw badan na-
ukowych i rozwojowych (po ztozeniu stosownych
informacji panstwowemu powiatowemu inspekto-
rowi sanitarnemu). Benzydyna dziala toksycznie
po spozyciu, wdychaniu i wchlanianiu przez skore.
Badania epidemiologiczne wykazaly, ze zawodo-
we narazenie na benzydyne zwieksza ryzyko no-
wotworow, zwlaszcza raka pecherza moczowego,
dlatego narazenie powinno by¢ ograniczone do
poziomu mozliwie najnizszego. Benzydyna zostata
sklasyfikowana jako substancja o udowodnionym
dzialaniu rakotworczym na czlowieka (Carc. 1A).
Analogiczne dzialanie dotyczy soli benzydyny, ta-
kich jak: octan benzydyny [36341-27-2], siarczan
benzydyny [21136-70-9], chlorowodorek benzy-
dyny [14414-68-7], dichlorowodorek benzydyny
[531-85-1]. Stad tez proponowana zmiana wartosci
NDS obejmuje frakcje wdychalng benzydyny i jej
soli. Przy przyjetym poziomie akceptowalnego ry-
zyka 1-10° zaproponowano warto$¢ NDS dla ben-
zydyny na poziomie 1,0-10* mg/m>.

Propozycja zmian w zalaczniku nr 2 w czesci C
»Mikroklimat” pkt 1 ,,Mikroklimat goracy” wy-
nikala z checi ujednolicenia zapiséw rozporzadze-
nia Ministra Rodziny i Polityki Spolecznej z dnia
12 czerwca 2018 r. w sprawie najwyzszych dopusz-
czalnych stezen i natezen czynnikow szkodliwych
dla zdrowia w $rodowisku pracy (DzU 2018, poz.
1286, zm. DzU 2024, poz. 1017) z normami tema-
tycznymi: PN-EN ISO 7243 Ergonomia srodowiska
termicznego — Ocena obcigzenia cieplnego za po-
mocg wskaznika WBGT (temperatura wilgotnego
termometru i poczernionej kuli) oraz PN-EN ISO
8996 Ergonomia srodowiska termicznego - Wy-
znaczanie tempa metabolizmu. Zaproponowano
wprowadzenie zmian wartosci odniesienia WBGT
(WBGT,;) dla oséb zaaklimatyzowanych i nieza-
aklimatyzowanych w odniesieniu do pieciu klas
tempa metabolizmu (WBGT,; = WGBT + CAV).
Zaproponowano zatem zastapi¢ zapisy z pierw-
szej kolumny tabeli 2: 0 spoczynek; 1 praca lek-
ka; 2 praca $rednio ci¢zka; 3 praca ciezka; 4 praca
bardzo ciezka na: Klasa 0 Spoczynkowe tempo
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Dziatalnos¢ Miedzyresortowej Komisji ds. NDS i NDN w 2025 r.

Tabela 2. Wartosci odniesienia WBGT (WBGT,;) dla 0séb zaaklimatyzowanych i niezaaklimatyzowanych w odniesieniu do pieciu klas tempa

metabolizmu (WBGT,; = WGBT + CAV)

Table 2. WBGT reference values (WBGT,) for acclimatized and non-acclimated individuals in relation to five metabolic rate classes

(WBGT,;; = WGBT + CAV)

Progowa warto3¢ odniesienia WBGT, °C

Tempo metabolizmu (klasa) Tempo metabolizmu, W dla 0s6b zaaklimatyzowanych dla 0s6b niezaaklimatyzowanych

do goraca do goraca
Klasa 0 115 33 3
Spoczynkowe tempo metabolizmu (100 + 125)
Klasa 1 180
Niskie tempo metabolizmu (125 + 235) 30 2
Klasa 2 300 28 %
Umiarkowane tempo metabolizmu (235 +360)
Klasa 3 415 2% 23
Duze tempo metabolizmu (360 + 465)
Klasa 4 520 2% 20
Bardzo duze tempo metabolizmu (>465)

metabolizmu; Klasa 1 Niskie tempo metabolizmu;
Klasa 2 Umiarkowane tempo metabolizmu; Klasa 3
Wysokie tempo metabolizmu; Klasa 4 Bardzo wy-
sokie tempo metabolizmu (tab. 2).

UPOWSZECHNIANIE WYNIKOW PRAC

Wyniki dziatalnos$ci Miedzyresortowej Komisji
ds. NDS i NDN w 2025 r. przedstawiono w publi-
kacjach popularnonaukowych - ukazaly sie trzy
notatki w Bezpieczeristwie Pracy oraz artykul w cza-
sopi$mie Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pra-
cy. Opublikowano artykut naukowy w czasopismie
Przemyst Chemiczny.

Na stronie internetowej Centralnego Instytutu
Ochrony Pracy - Panstwowego Instytutu Badaw-
czego zamieszczono dwa komunikaty Komisji. Ko-
munikat XIX jest wynikiem rozpatrywania wniosku
Komitetu Technicznego nr 159 Polskiego Komite-
tu Normalizacyjnego ds. Zagrozen Chemicznych

PISMIENNICTWO

Centralny rejestr danych o narazeniu na substancje chemiczne,
ich mieszaniny, czynniki lub procesy technologiczne o dziala-
niu rakotworczym lub mutagennym (2024). Instytut Medycyny
Pracy, £6dZ [dane niepublikowane].

Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady 2004/37/WE
z dnia 29 kwietnia 2004 r. w sprawie ochrony pracownikéw
przed zagrozeniem dotyczacym narazenia na dzialanie czyn-
nikéw rakotworczych lub mutagenéw podczas pracy (szosta
dyrektywa szczegétowa w rozumieniu art. 16 ust. 1 dyrektywy
89/391/EWG). Dz. Urz. WE L 158 z 30.04.2004, s. 50 ze zm.
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i Pytowych dotyczacego koniecznosci stosowania
wzoru na przeliczenie wyniku stezenia diizocy-
janianu w powietrzu na stezenie grupy NCO. Ko-
munikat XX dotyczy stanowiska Miedzyresortowej
Komisji ds. NDS i NDN w sprawie pomiaréw krze-
mionki krystaliczne;j.

Wygloszono dwa referaty na seminarium szko-
leniowym pt. ,Narazenie pracownikéw na sub-
stancje reprotoksyczne w srodowisku pracy” prze-
prowadzonym na zlecenie Gtéwnego Inspektoratu
Sanitarnego dla pracownikéw pionu higieny pracy
Panstwowej Inspekeji Pracy oraz prowadzono wy-
kiady w ramach szkolen okresowych, specjalistycz-
nych oraz studiéw podyplomowych w CIOP-PIB.

W ramach realizacji zadania opracowano réw-
niez materialy do czterech numeréw kwartalnika
Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy, w kto-
rym opublikowano siedem monograficznych doku-
mentacji proponowanych wartosci dopuszczalnych
poziomdw narazenia zawodowego.

Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2022/431
z dnia 9 marca 2022 r. zmieniajaca dyrektywe 2004/37/WE
w sprawie ochrony pracownikéw przed zagrozeniem doty-
czacym narazenia na dzialanie czynnikéw rakotwoérczych lub
mutagenéw podczas pracy. Dz. Urz. UE L 88 z 16.03.2022, s. 1.

Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2023/2668
z dnia 22 listopada 2023 r. w sprawie zmiany dyrektywy
2009/148/WE w sprawie ochrony pracownikéw przed ryzykiem
zwigzanym z narazeniem na dziatanie azbestu w miejscu pracy.

Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2024/869
z dnia 13 marca 2024 r. w sprawie zmiany dyrektywy 2004/37/
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WE Parlamentu Europejskiego i Rady i dyrektywy Rady 98/24/
WE w odniesieniu do warto$ci dopuszczalnych dla otowiu
i jego zwigzkow nieorganicznych oraz dla diizocyjanianow.

Komunikat Komisji do Parlamentu Europejskiego, Rady, Euro-
pejskiego Komitetu Ekonomiczno-Spolecznego i Komitetu Re-
gionow. Przeglad wdrazania polityki ochrony $rodowiska 2022.
Odwrodcenie tendencji dzigki przestrzeganiu prawa ochrony
$rodowiska. COM (2022)438. Final. Roadmap on Carcinogens.
roadmaponcarcinogens.eu/.

Rozporzadzenie Ministra Rodziny i Polityki Spotecznej z dnia
18 marca 2023 r. zmieniajace rozporzadzenie w sprawie naj-
wyzszych dopuszczalnych stezen i natezen czynnikow szkodli-
wych dla zdrowia w §rodowisku pracy. DzU 2023, poz. 1661.

Whiosek dotyczacy dyrektywy Parlamentu Europejskiego
i Rady zmieniajacej dyrektywe Rady 98/24/WE oraz dyrektywe
2004/37/WE Parlamentu Europejskiego i Rady w odniesieniu
do wartoéci dopuszczalnych dla olowiu i jego zwiazkéw nie-
organicznych oraz diizocyjanianéw. COM(2023)71. https://
eur-lex.europa.eu/resource.html?uri=cellar:2a3360b1-ab8a-
-11ed-b508-01aa75ed71a1.0019.02/DOC_1&format=PDF
[dostep: 20.10.2024].

Whniosek dotyczacy dyrektywy Parlamentu Europejskiego
i Rady zmieniajacej dyrektywe 2009/148/WE w sprawie
ochrony pracownikéw przed ryzykiem zwiazanym z naraze-
niem na dzialanie azbestu w miejscu pracy. COM(2022) 489
final.  https://eur-lex.europa.eu/legal-content/PL/TXT/PD-
F/?uri=CELEX:52022PC0489 [dostep: 20.10.2024].
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