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Hatas ultradzwiekowy
Dokumentacja proponowanych znowelizowanych wartosci
dopuszczalnych poziomdw narazenia zawodowego'

Ultrasonic noise
Documentation of proposed revised occupational exposure limits (OELs)

JAN RADOSZ
https://orcid.org/0000-0001-8542-7799
e-mail: jarad@ciop.pl

Centralny Instytut Ochrony Pracy — Pafstwowy Instytut Badawczy
Central Institute for Labour Protection — National Research Institute, Warsaw, Poland

Streszczenie

Halas ultradzwiekowy stanowi istotny czynnik ryzyka w srodowisku pracy, pomimo Ze w znacznym zakresie czestotliwosci
pozostaje niestyszalny dla czlowieka. W niniejszym artykule przedstawiono przeglad aktualnego stanu wiedzy dotyczacego
zrodet ultradzwickéw w przemysle, ich oddzialywania na organizm cztowieka oraz obowigzujacych i historycznych warto-
$ci dopuszczalnych stosowanych w Polsce i na §wiecie. Przedstawiono réwniez wyniki badan audiometrycznych wskazujace
na mozliwo$¢ wystepowania czasowego przesuniecia progoéw slyszenia oraz zmian w funkcjach poznawczych w warunkach
ekspozycji na poziomy zblizone do obowigzujacych wartoséci dopuszczalnych. Na podstawie analizy literatury, danych po-
miarowych oraz poréwnania wytycznych miedzynarodowych wskazano na potrzebe aktualizacji krajowych wartosci do-
puszczalnych, w szczegolnosci w pasmie 20 kHz, w ktorym obecnie obowigzujace limity moga okaza¢ si¢ niewystarczajace
do zapewnienia odpowiedniej ochrony zdrowia pracownikdw.

Stowa kluczowe: halas ultradzwickowy, narazenie zawodowe, stuchowe i pozastuchowe skutki ekspozycji, audiometria
tonalna, czasowe przesuniecie progu styszenia, wartosci dopuszczalne.

Abstract

Ultrasonic noise is an important occupational risk factor in workplace, even though much it remains inaudible to humans
across a wide frequency range. This article presents an analysis of current state of knowledge on industrial sources of ultra-
sonic noise, their effects on the human body, and current and historical exposure limits applied in Poland and worldwide.
The results of audiometric tests are also discussed, confirming the possibility of temporary hearing threshold shifts and
changes in cognitive functions when exposed to levels close to the current permissible limits. Based on a review of the
literature, measurement data, and comparison of international guidelines, the need to update national exposure limits is

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczenstwa i Warunkéw Pracy”, finan-
sowanego w zakresie zadan stuzb panstwowych ze srodkéw Ministerstwa Rodziny, Pracy i Polityki Spolecznej (do 12 grudnia 2023 r. - pod nazwa:
Ministerstwo Rodziny i Polityki Spolecznej). Zadanie nr 3.ZS.01 pt.: ,,Rewizja warto$ci dopuszczalnych hatasu ultradzwiekowego w srodowisku pra-
cy”. Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panistwowy Instytut Badawczy.
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highlighted, particularly in the 20 kHz band, where current limits may be insufficient to ensure adequate protection of

workers' health.

Keywords: ultrasonic noise, occupational exposure, auditory and non-auditory effects of exposure, pure-tone audiometry,

temporary threshold shift (TTS), exposure limits.
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ul. Czerniakowska 16, 00-701 Warszawa, e-mail: jarad@ciop.pl

WPROWADZENIE

Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Rodziny,
Pracy i Polityki Spolecznej z dnia 12 czerwca 2018 r.
w sprawie najwyzszych dopuszczalnych stezen
i natezen czynnikéw szkodliwych dla zdrowia
w $rodowisku pracy (DzU z 2018 r., poz. 1286
z pozn. zm.), halas ultradzwiekowy na stanowi-
skach pracy jest charakteryzowany poprzez:

- rownowazne poziomy ci$nienia akustycz-
nego w pasmach tercjowych o czestotliwo-
$ciach $rodkowych 10 + 40 kHz, odniesione
do 8-godzinnego dobowego wymiaru czasu
pracy, lub réwnowazne poziomy ci$nienia
akustycznego w pasmach tercjowych o cze-
stotliwosciach $rodkowych 10 + 40 kHz,
odniesione do przecietnego tygodniowego
wymiaru czasu pracy okreslonego w ustawie
z dnia 26 czerwca 1974 r. - Kodeks pracy
(w szczegdlnych przypadkach, gdy oddziaty-
wanie halasu ultradZzwiekowego na organizm
czlowieka ma charakter nieréwnomierny
w poszczegdlnych dniach tygodnia),

- maksymalne poziomy ci$nienia akustycz-
nego w pasmach tercjowych o czestotliwo-
$ciach srodkowych 10 + 40 kHz.

Mimo ze czgstotliwosci powyzej ok. 16 + 20 kHz
nie wywolujg u cztowieka wrazen stuchowych, ha-
tas ultradzwiekowy moze oddziatywa¢ na organizm
zarébwno poprzez narzad stuchu, jak i inne drogi
narazenia, w tym bezposrednie przenoszenie drgan
mechanicznych na tkanki ciata. W literaturze z lat
40.-60. XX wieku opisywano zespdt objawow okre-
$lany jako tzw. choroba ultradZzwigkowa. Jednak
pozniejsze analizy wskazujg, ze interpretacja tych
obserwacji nie jest jednoznaczna, a obserwowa-
ne efekty mogly mie¢ charakter wieloczynnikowy
(Pawlaczyk-Luszczyriska, Dudarewicz 2020).

Po raz pierwszy halas ultradzwickowy zostal
uwzgledniony w wykazie szkodliwych czynnikéw

fizycznych $rodowiska pracy w 1989 r. (DzU nr
69, poz.417). Obowiazujace obecnie wartosci naj-
wyzszych dopuszczalnych natezen (NDN) hatasu
ultradzwigkowego wprowadzono do rozporza-
dzenia Ministra Pracy i Polityki Spotecznej z dnia
2 stycznia 2001 r. zmieniajacego rozporzadzenie
w sprawie najwyzszych dopuszczalnych stezen
i natezen czynnikéw szkodliwych dla zdrowia
w $rodowisku pracy (DzU nr 4, poz. 36). Podstawe
ich wyznaczenia stanowita dokumentacja opu-
blikowana w kwartalniku ,Podstawy i Metody
Oceny Srodowiska Pracy” (Pawlaczyk-Luszczytiska
i in. 2001). Historycznie wartosci te wywodza sie
z miedzynarodowych wytycznych z lat 70. i 80.
XX w., kiedy po raz pierwszy sformulowano kry-
teria ochrony przed ultradzwigkami w powietrzu.
Obecnie jednak dostepna wiedza naukowa jest
znacznie szersza, co rodzi watpliwosci, czy dotych-
czasowe limity zapewniajg wystarczajacy poziom
ochrony zdrowia pracownikow.

W dalszej czesci przedstawiono kluczowe ar-
gumenty oparte na aktualnych danych nauko-
wych, przemawiajace za koniecznoscia pilnej ak-
tualizacji dokumentacji dotyczacej NDN halasu
ultradzwigkowego.

Obowigzujace obecnie na $wiecie wartosci do-
puszczalne dla hatasu ultradzwigkowego w duzej mie-
rze wywodzg si¢ z wytycznych Miedzynarodowego
Stowarzyszenia Ochrony Radiologicznej (IRPA,
ang. International Radiation Protection Association)
z 1984 roku (IRPA 1984). Zalecenia te oparto na sto-
sunkowo ograniczonym materiale badawczym do-
stepnym w tamtym okresie.

W najnowszej ocenie Miedzynarodowej Komisji
Ochrony przed Promieniowaniem Niejonizujacym
(ICNIRP, ang. International Commission on Non-
Ionizing Radiation Protection) wskazano, ze bio-
logiczne podstawy tych zalecen sg obecnie niewy-
starczajace (ICNIRP 2024). Pierwotne wytyczne
odnosily sie do istotnych efektéw biologicznych,
w tym efektéow stluchowych oraz ogolnych
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subiektywnych odczué, i na podstawie dostepnych
wowczas danych wyznaczono granice ekspozycji.
ICNIRP podkresla jednak, ze limity zapropono-
wane przez Urzad Ochrony Radiologicznej (RPA,
ang. Radiation Protection Authority) opieraly sie
na ograniczonych dowodach naukowych i nie
mogg by¢ uznane za w pelni ugruntowane nauko-
wo. W szczegolnosci baza danych eksperymen-
talnych wykorzystana w latach 80. byla niewielka
i w duzej mierze pochodzila z badan prowadzo-
nych w latach 60. i 70. (Acton 1968; 1974), ktdre
charakteryzowaly sie znaczng niepewnoscia w za-
kresie okreslenia progéw wystepowania efektow.
W stanowisku ICNIRP w 2024 r. wskazano, ze cho¢
nie zidentyfikowano nowych, jednoznacznych me-
chanizméw szkodliwego dzialania ultradzwigkéw
poza tymi uwzglednionymi w wytycznych z 1984 r.,
to ograniczona baza danych mogta prowadzi¢ za-
réwno do zanizenia, jak i zawyzenia obowigzujg-
cych wowczas limitow ekspozycji.

W ostatnich latach pojawily si¢ badania suge-
rujace, ze ultradzwieki moga wywolywaé zmiany
w uktadzie stuchowym oraz nerwowym juz przy po-
ziomach nizszych niz dotychczas uznawane za bez-
pieczne (Dudarewicziin. 2017;2022; Weichenberger
i in. 2022). Dotychczasowe wytyczne opieraly sie
na zalozeniu, ze dzwigki o czestotliwosci powyzej
20 kHz sg zasadniczo niestyszalne, a zatem - jesli
pozostaja poza zakresem percepcji — nie powinny
negatywnie wptywac¢ ani na komfort pracy, ani na
funkcjonowanie narzadu sluchu. Niezaleznie od
wartoéci dopuszczalnych istotnym zagadnieniem
pozostaje rOwniez ocena narazenia na ultradzwieki.
Tradycyjne metody pomiaru hatasu w $rodowisku
pracy (np. ISO 9612) zostaly opracowane gtéwnie
dla zakresu styszalnego i czesto nie uwzgledniajg
specyfiki ultradzwiekow.

Klasyczne mierniki poziomu dzwigku, wypo-
sazone w standardowe charakterystyki czestotli-
wosciowe (np. A, C), nie s3 w pelni przystosowane
do pomiaru energii akustycznej powyzej 20 kHz.
W szczegolnosci filtr A silnie ttumi komponenty
o czestotliwosciach powyzej 10 kHz, co w prakty-
ce moze prowadzi¢ do pomijania udzialu ultradz-
wiekow w wynikach pomiaréw. Dawniej stosowa-
ne metody pomiarowe nie precyzowaly w sposdb
jednoznaczny procedur pomiaru ultradzwiekéw, co
w praktyce skutkowalo stosowaniem réznych roz-
wigzan i utrudnialo poréwnywanie wynikow.

W ostatnich latach odnotowano jednak istot-
ny postep w tym obszarze (Cieslak i in. 2021).
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W Polsce opracowano nowa procedure oraz norme
pomiarowa dedykowang halasowi ultradzwieko-
wemu. W 2015 r. opublikowano procedure opra-
cowang w Centralnym Instytucie Ochrony Pracy
- Panstwowym Instytucie Badawczym (CIOP-PIB),
(Radosz 2015), a nastepnie, w wyniku prac norma-
lizacyjnych, opracowano projekt Polskiej Normy
prPN-Z-01339, ktdry zostal ostatecznie ustanowio-
ny jako PN-Z-01339:2020.

ZRODtA HALASU ULTRADZWIEKOWEGO
W SRODOWISKU PRACY

Gléwnymi zrédtami hatasu ultradzwigkowego
w warunkach przemystowych sa tzw. technolo-
giczne urzadzenia ultradzwigkowe niskich czesto-
tliwosci, tj. pracujace w zakresie ok. 20 + 40 kHz,
w ktérych drgania ultradzwiekowe sa generowane
celowo w celu realizacji, przyspieszenia lub uspraw-
nienia procesu (Pleban 2020; Smagowska 2013). Do
urzadzen tych nalezg m.in.:
- myjki ultradzwiekowe,
- zgrzewarki oraz urzadzenia do lutowania
ultradzwiekowego,
- ultradzwiekowe urzadzenia do ciecia, wier-
cenia i drazenia (np. ultradrazarki),
— wanny do cynowania i cynkowania detali.

Halas ultradzwigkowy moze by¢ réwniez ge-
nerowany jako produkt uboczny przez maszyny
i narzedzia niezaprojektowane specjalnie do emisji
ultradzwiekéw. W takich przypadkach skladowe
wysokoczestotliwo$ciowe powstaja wtornie, m.in.
w wyniku przeptywu lub wyptywu sprezonego gazu
czy wysokich predkosci obrotowych elementow.
Przyktadami takich zrddet sg sprezarki, palniki ga-
zowe, zawory ci$nieniowe, narzedzia pneumatycz-
ne czy wysokoobrotowe obrabiarki, takie jak stru-
garki, frezarki, szlifierki czy pily tarczowe, a takze
niektére maszyny widkiennicze.

Badania prowadzone przez Instytut Medycyny
Pracy im. prof. J. Nofera w Lodzi (IMP) na 233
stanowiskach pracy wykazaly, ze spodziewane po-
ziomy hatasu ultradzwiekowego oraz czestos¢ prze-
kroczen wartosci dopuszczalnych zalezg od rodzaju
urzadzen (Pawlaczyk-Luszczyriska i in. 2007b):

- maszyny do obrébki tkanin oraz gilotyny
ultradzwiekowe - we wszystkich analizo-
wanych przypadkach poziomy réwnowaz-
ne przekraczaly wartosci dopuszczalne dla
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8-godzinnej ekspozycji; w maszynach do
tkanin czesto wystepowaly takze przekro-
czenia wartosci dopuszczalnych poziomoéw
maksymalnych,

- zgrzewarki ultradzwiekowe - przekrocze-
nia wartosci dopuszczalnych poziomoéw
réwnowaznych obserwowano w wiekszosci
przypadkéw, a istotna cze$¢ stanowisk wy-
kazywala réwniez przekroczenia poziomdéw
maksymalnych; w ujeciu ogdlnym zgrze-
warki naleza do najistotniejszych zZrodet
narazenia,

- myjki ultradzwigkowe — przekroczenia war-
tosci dopuszczalnych pozioméw réwnowaz-
nych wystepowaly rzadziej niz w przypadku
zgrzewarek i maszyn do tkanin; na wielu
stanowiskach nie odnotowano przekroczen
pozioméw maksymalnych,

- szlifierki - czesto rejestrowano przekro-
czenia wartosci dopuszczalnych pozioméw
réwnowaznych w pasmach 10 + 16 kHz;
przekroczenia pozioméw maksymalnych
byty rzadsze,

- pily, strugarki oraz procesy spawania i cigcia
(plazmowego i palnikowego) - odnotowy-
wano sporadyczne przekroczenia poziomow
réwnowaznych w pasmach dzwiekow wyso-
kiej czestotliwosci, natomiast przekroczenia
pozioméw maksymalnych wystepowaly ge-
neralnie sporadycznie.

Na analizowanych stanowiskach pracy kluczo-
wym pasmem emisji ultradzwiekéw bylo pasmo
1/3-oktawowe o czgstotliwosci srodkowej 20 kHz
(tab. 1). W jego obrebie najczesciej rejestrowano
najwyzsze poziomy dzwieku oraz przekroczenia
wartosci dopuszczalnych, szczegdlnie podczas pra-
cy zgrzewarek ultradzwiekowych i maszyn do ob-
robki tkanin. Charakterystyczna dla wielu Zrédet
technicznych czestotliwos¢ pracy wynoszaca okoto
20 kHz powoduje dominacje energetyczng tego pa-
sma w widmie hatasu ultradzwigkowego oraz rela-
tywnie czeste przekraczanie normatywow zaréwno
dla pozioméw rownowaznych, jak i maksymalnych.

Warto zauwazy¢, ze przedstawione w tabeli 1
wyniki pomiaréw poziomu ci$nienia akustycz-
nego nie uwzglednialy poprawek zwigzanych
z aparaturg pomiarows, ktore zostaly wprowa-
dzone w pozniejszych metodach oceny hata-
su ultradzwiekowego (Radosz 2015). Mimo to

wnioski dotyczace wplywu hatasu ultradzwie-
kowego na $rodowisko pracy pozostaja aktu-
alne. Szczegdlnie istotne jest to w przypadku
operatoréow technologicznych urzadzen ultradz-
wiekowych, takich jak zgrzewarki czy myijki, dla
ktérych hatas ten stanowi znaczacy czynnik ry-
zyka. Podobne obserwacje wynikajg z badan pro-
wadzonych w Centralnym Instytucie Ochrony
Pracy - Panstwowym Instytucie Badawczym
(CIOP-PIB), (Pleban i in. 2021; Smagowska 2013).
Wykazano bowiem, ze w przypadku operatoréw
technologicznych  urzadzen ultradzwiekowych
rébwnowazne poziomy ci$nienia akustycznego
w pasmach 1/3-oktawowych osiggaly wartosci ok.
55 + 121 dB, natomiast poziomy maksymalne sie-
galy nawet 128 dB. W przypadku proceséw obrobki
metalu oraz pracy z narzedziami pneumatycznymi
w pomiarach rejestrowano réwnowazne poziomy
ci$nienia akustycznego w pasmach 1/3-oktawo-
wych w zakresie 81 + 105 dB, natomiast poziomy
maksymalne siegaly nawet 122 dB, co czesto prze-
kraczalo obowigzujace w Polsce wartosci dopusz-
czalne. Najwyzsze poziomy odnotowano podczas
zlobienia tukiem weglowym oraz ciecia krat pomo-
stowych, natomiast nieco nizsze wartosci rejestro-
wano przy spawaniu tukiem krytym. Pracownicy
opisujg halas jako uporczywy, przenikliwy i ucigz-
liwy, utrudniajagcy komunikacje oraz powodujacy
zmeczenie. Autorzy podkreslaja, ze ekspozycja na
ultradzwigki stanowi istotny problem higieniczny,
ktéry wymaga zaréwno dzialan prewencyjnych, jak
i doskonalenia metod pomiarowych oraz oceny ry-
zyka zawodowego.

Ultradzwieki o czestotliwo$ciach rzedu kilku-
dziesieciu kHz charakteryzuja si¢ krotka dlugoscia
fali i znacznym ttumieniem w o$rodku powietrz-
nym. W praktyce oznacza to, ze rozchodzg si¢ na
relatywnie krotkie odleglosci oraz tatwo ulegajg
rozproszeniu i pochlonigciu przez przeszkody czy
$ciany pomieszczen. Niemniej jednak zagrozenie
nie ogranicza si¢ do bezposredniego sasiedztwa
ucha operatora. W przypadku urzadzen o charak-
terze impulsowym lub lokalnym (np. gilotyn czy
sonotrod stosowanych w zgrzewarkach) rozklady
poziomoéw akustycznych wskazujg na istotne od-
dzialywanie hatasu w odleglosci ok. 1 + 2 m od
zrodta. W konsekwencji mozliwe jest stosunkowo
skuteczne ograniczenie emisji hatasu ultradzwie-
kowego poprzez zastosowanie obudéw urzadzen
lub ekrandéw pochtaniajgcych, nawet wykonanych
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z prostych materiatéw. Z drugiej strony bezposred-
ni kontakt ciata z pracujacym urzadzeniem ultra-
dzwigkowym (lub sprzezenie przez medium ciekte)
moze znaczaco zwigkszaé efektywng dawke, ponie-
waz organizm odbiera wowczas energie drgan bez
tlumienia w powietrzu. Dlatego wytyczne bhp zale-
cajg unikanie bezposredniego kontaktu fizycznego
z generatorem ultradZzwiekow oraz skupiajg si¢ na
ocenie pola akustycznego w powietrzu.

METODA POMIARU HAtASU
ULTRADZWIEKOWEGO
W SRODOWISKU PRACY

Metod¢ pomiaru halasu ultradzwiekowego opisuje
norma PN-Z-01339:2020. Norma ta okresla sposéb
pomiaru wielkosci charakteryzujacych hatas ul-
tradzwigkowy w srodowisku pracy oraz procedure
wyznaczania réwnowaznych poziomoéw ci$nienia
akustycznego tego hatasu. Metoda ta znajduje za-
stosowanie w odniesieniu do wszystkich rodzajow
halasu ultradzwigkowego, niezaleznie od charak-
teru jego zmiennosci w czasie. Norma precyzuje
metodyke pomiaru wielko$ci charakteryzujacych
halas ultradzwigkowy, obejmujaca pasma tercjo-
we o czestotliwosciach srodkowych 10 + 40 kHz.
Odwoluje sie do Polskich Norm z zakresu akusty-
ki i elektroakustyki, w tym m.in. do: PN-EN ISO
9612 (procedura wyznaczania zawodowej ekspozy-
cji na hatas), PN-EN 61672-1 (wymagania dotycza-
ce miernikéw poziomu dzwigku), PN-EN 61260-1
(wymagania dla filtréw 1/3-oktawowych), PN-EN
61094-4 (wymagania dla mikrofonéw), PN-EN IEC
60942 (wymagania dla kalibratoréw) oraz, w zakre-
sie oceny niepewnos$ci pomiaru, do przewodnika
,Guide to the expression of uncertainty in measu-
rement” (ISO/IEC Guide 98-3). Wymagania doty-
czace aparatury pomiarowej obejmujg stosowanie
miernikéw lub analizatorow klasy 1, zgodnych
z normami PN-EN 61672-1 oraz PN-EN 61260-1
(co najmniej do 20 kHz), wyposazonych w filtry
tercjowe w zakresie 10 + 40 kHz oraz mikrofony pola
swobodnego spelniajagce wymagania normy PN-EN
61094-4. Preferowany jest pomiar bez siatki ochron-
nej mikrofonu. Jezeli jednak zastosowanie siatek lub
oston (np. przeciwwietrznych czy stozkowych) jest
konieczne, norma wymaga wprowadzenia udoku-
mentowanej poprawki czestotliwosciowej (przykta-
dy takich korekt przedstawiono w Zataczniku B).

Kalibratory powinny spelnia¢ wymagania normy
PN-EN IEC 60942 (klasa 1) oraz by¢ wyposazone
w odpowiednie adaptery dostosowane do $rednicy
mikrofonu. Wskazano réwniez obowigzek okreso-
wej weryfikacji zgodnosci przyrzadéw w laborato-
riach zapewniajacych sp6jno$¢ pomiarows.

Norma precyzuje warunki srodowiskowe wyko-
nywania pomiaréw (temperatura 13 + 33°C, ci$nie-
nie 970 + 1050 hPa, wilgotnos¢ 25 + 90%). Przed
kazdg serig pomiarowg nalezy wykonaé spraw-
dzenie poprawnosci dziatania toru pomiarowego.
Pomiary prowadzi si¢ w obecnosci pracownika. Dla
kazdej wyodrebnionej czynnosci nalezy wykona¢
co najmniej trzy pomiary poziomoéw ci$nienia aku-
stycznego w pasmach 10 + 40 kHz.

Metodyka obliczen jest spojna z podejsciem
przyjetym w normie PN-EN ISO 9612 i opiera si¢
na koncepcji podziatu dnia pracy na ,,czynnosci”
o okreslonym czasie trwania. Dla kazdego pasma
tercjowego oblicza si¢ réwnowazny poziom ci-
$nienia akustycznego odniesiony do 8-godzinne-
go dobowego wymiaru czasu pracy (Lg.qsn), Wa-
zony czasem trwania poszczegoélnych czynnosci.
W przypadku nierdwnomiernego obcigzenia w cig-
gu tygodnia norma przewiduje obliczenie réwno-
waznego poziomu hafasu odniesionego do przeciet-
nego tygodniowego wymiaru czasu pracy (Lg,,,)-

Szczegdtowo ujeto zagadnienie niepewnosci
pomiarowej. Zalgcznik C (normatywny) opisuje
sktadowe niepewnosci, obejmujace m.in. rozrzut
probek, charakterystyki metrologiczne aparatury,
pozycje mikrofonu oraz estymacje czasu trwania
czynnosci. Norma wymaga, aby w sprawozdaniu
koncowym, oprécz wartosci zmierzonych, poda-
wana byla rowniez niepewno$¢ rozszerzona wraz
ze wspolczynnikiem rozszerzenia (k = 1,65), od-
powiadajgcym jednostronnemu 95-procentowemu
przedzialowi ufnosci. Jednoczesnie norma zastrze-
ga, Ze przy ocenie zgodnosci z wymaganiami praw-
nymi (warto$ciami dopuszczalnymi) uwzglednia
sie wylacznie wartos¢ zmierzona, bez uwzglednia-
nia niepewnosci pomiaru, co zostalo jednoznacznie
okreslone w cze$ci dotyczacej prezentacji wynikow.

Sprawozdanie zgodne z normg PN-Z-
-01339:2020 powinno zawiera¢ informacje ogol-
ne (identyfikacje zlecajacego, wykonawcy oraz
stanowisk), analize warunkow pracy (opis stano-
wisk, wykonywanych czynnosci, zrddet halasu
oraz zastosowanych S$rodkow ograniczajacych),
wykaz aparatury wraz z danymi metrologicznymi
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(w tym zastosowane poprawki), opis warun-
kéow srodowiskowych oraz procedur kalibracji,
a takze pelne wyniki pomiaréw, obliczenia Ly, g,/
Ljeqworaz Ly, 0szacowang niepewno$¢ pomiaru
i wnioski koncowe.

Norma PN-Z-01339 jest spojna z krajowymi
wymaganiami prawnymi dotyczacymi wartosci
dopuszczalnych halasu ultradzwiekowego na sta-
nowiskach pracy, okreslonymi w rozporzadzeniu
Ministra Rodziny, Pracy i Polityki Spotecznej z dnia
12 czerwca 2018 r. w sprawie najwyzszych dopusz-
czalnych stezen i natezen czynnikéow szkodliwych
dla zdrowia w $rodowisku pracy. Norma ta dostar-
cza pelnej metodyki pomiarowo-obliczeniowej stu-
zacej do ich praktycznej weryfikacji.

PRZEGLAD TRESCI DOKUMENTACII
WARTOSCI DOPUSZCZALNYCH
Z2001ROKU

W 2001 r. opublikowano obszerng dokumenta-
cje proponowanych wartosci dopuszczalnych po-
ziom6ow narazenia zawodowego na halas ultra-
dzwigkowy (Pawlaczyk-Luszczyriska i in. 2001).
Dokument ten stanowit przeglad éwczesnego stanu
wiedzy na temat zagrozen zwigzanych z ultradz-
wiekami oraz zawieral propozycje kryteriow oceny
i wartosci dopuszczalnych, ktore staly si¢ podstawa
pézniejszych regulacji prawnych. W dokumencie
zdefiniowano halas ultradzwiekowy w srodowisku
pracy jako zakres pasm 1/3-oktawowych o czesto-
tliwosciach srodkowych 10 + 40 kHz. Podkreslono,
ze halas ultradzwigkowy czesto wspotwystepuje
z halasem wysokoczestotliwosciowym w zakre-
sie styszalnym. Przywolano réwniez wczesniejsze
definicje normatywne (PN-N-01323:1986), ktore
historycznie poszerzaly zakres nawet do 100 kHz.
Wskazano takze typowe zrédla halasu ultradz-
wigkowego, takie jak technologiczne urzadze-
nia ultradzwigkowe niskich czestotliwosci (myjki
i pluczki, zgrzewarki, drazarki, lutownice reczne,
wanny do cynowania), a takze urzadzenia o emi-
sji aerodynamicznej lub mechanicznej (sprezarki,
palniki, zawory, narzedzia pneumatyczne, maszyny
wysokoobrotowe, takie jak strugarki, frezarki, szli-
fierki, pily oraz niektére maszyny widkiennicze).
Czes¢ dotyczaca skutkéw zdrowotnych stanowi
przeglad danych z badan srodowiskowych i labora-
toryjnych, ze szczegolnym uwzglednieniem zarow-
no skutkow stuchowych, jak i pozastuchowych.

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 2(128)

Dokumentacja podkresla, ze ekspozycja na ha-
tas ultradzwiekowy moze prowadzi¢ do ubytkéw
stuchu, a takze do objawéw wynikajacych z oddzia-
tywania na uklad przedsionkowy, takich jak bole
i zawroty glowy, zaburzenia réwnowagi czy nudno-
$ci, oraz do reakcji o charakterze wegetatywnym.
Historyczne obserwacje czasowego przesuniecia
progu styszenia (TTS, ang. temporary threshold
shift) oraz trwalego przesuniecia progu slyszenia
(PTS, ang. permanent threshold shift) omdéwiono
w kontekscie zjawisk nieliniowych oraz genero-
wania subharmonicznych, zachodzacych w uchu,
ktére moga powodowaé powstawanie sktadowych
styszalnych pomimo ,nieslyszalnosci” sktado-
wej podstawowej >16 + 20 kHz. Innymi stowy,
bardzo glosny sygnal, np. 25 kHz, moze w uchu
prowadzi¢ do powstania ,wtérnej” skladowej
o czestotliwosci ok. 12,5 kHz, wywolujac wraze-
nie dzwiekowe i jednoczesnie obcigzajac narzad
stuchu. Badania prowadzone od poczatku lat 2000
wskazywaly, ze dlugotrwata ekspozycja zawodo-
wa na ultradzwigki moze prowadzi¢ do podwyz-
szenia progow styszenia w zakresie wysokich cze-
stotliwosci audiometrycznych (powyzej 10 kHz).
Przyktadowo Grzesik i Pluta (1978; 1983; 1986a;
1986b) wykazali istotne pogorszenie stuchu w za-
kresie 10 + 16 kHz u operatoréw urzadzen ultra-
dzwigkowych w poréwnaniu z grupg kontrolna. Co
istotne, u badanych 0séb wspotwystepowal rowniez
hatas wysokoczestotliwosciowy, co utrudnialo jed-
noznaczne rozdzielenie wptywu halasu ultradzwie-
kowego od hatasu w zakresie slyszalnym. Niemniej
jednak literatura do 2001 r. wskazywala na szko-
dliwy wplyw ultradzwigekéw na narzad stuchu -
zarébwno bezpos$redni, jak i posredni, wynikajacy
z obecnosci towarzyszacych skltadowych styszalnych.

Poza uszkodzeniami stluchu hatas ultradzwie-
kowy moze wplywaé niekorzystnie takze na inne
uklady organizmu. Pracownicy narazeni na inten-
sywne ultradzwieki zgtaszali bole i zawroty glowy,
uczucie ucisku w skroniach, zaburzenia réwnowa-
gi i nudnosci (zwigzane z podraznieniem ukladu
przedsionkowego), a takze ogélne zmeczenie, roz-
draznienie i uczucie niepokoju. Mechanizmy tych
efektow nie sg do konica wyjasnione i moga wynika¢
z kombinacji roznych czynnikéw, takich jak stymu-
lacja przedsionkowa (wplyw drgan na blednik przy
drganiach czaszki), oddzialywanie na autonomicz-
ny uklad nerwowy (odruchowe reakcje wegetatyw-
ne organizmu na bodzce akustyczne wysokiej cze-
stotliwosci) czy tez efekt placebo lub mechanizmy
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psychosomatyczne u osob swiadomych ekspozycji.
Niezaleznie od mechanizmu, z punktu widzenia
bhp wystepowanie takich objawdéw uznaje
sie za sygnal zagrozenia. Nieliczne badania
potwierdzily istnienie udokumentowanych efektéw
pozastuchowych przy ekspozycji na powietrzne
ultradzwieki o duzej intensywnosci, jednoczesnie
podkreslajac brak wystarczajacej liczby aktualnych
danych ilosciowych oraz potrzebe dalszych badan
w tym zakresie. Przy ekstremalnie wysokich pozio-
mach ultradzwiekéw mozliwe sg réwniez bezpo-
srednie efekty termiczne, zwigzane z ogrzewaniem
tkanek. Wedtug raportu Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO, ang. World Health Organization)
z 1982 r. oraz przegladu Health Canada (1991),
poziomy przekraczajace 155 dB moga powodowac
odczuwalne nagrzewanie oraz oparzenia skory.
W praktyce jednak tak wysokie nat¢zenia nie wy-
stepuja w typowych warunkach $rodowiska pracy
w powietrzu — obserwowano je raczej w sytuacjach
kontaktu z ultradzwigkami w osrodkach cieklych
lub statych. Dla powietrza przyjmuje si¢ zasade,
ze calkowity poziom ci$nienia ultradzwiekéw do-
cierajgcych do ciata nie powinien przekraczac ok.
137 dB, przy czym wartos¢ ta uwzglednia juz
margines bezpieczenstwa wzgledem progu rzedu
140 dB, przy ktérym notowano lokalne efekty ter-
miczne, w tym nagrzewanie skory.

Zbiér badan (gléwnie z lat 60. i 80.) wskazuje na
zmiany czynnosciowe osrodkowego ukladu nerwo-
wego oraz uktadu krazenia przy poziomach rzedu
90 + 120 dB dla nizszych czestotliwos$ci ultradzwie-
kowych. Jednoczesnie podkresla si¢ ograniczenia
metodologiczne dawnych pomiaréw oraz wspét-
wystepowanie halasu wysokoczestotliwosciowego
i czynnikéw technologicznych (np. rozpuszczalni-
kéw stosowanych przy myciu).

Dokumentacja zwraca uwage, Ze objawy subiek-
tywne oraz dyskomfort moga pojawiac si¢ juz przy
poziomach 75 + 105 dB w pasmach 10 + 20 kHz
u oséb wrazliwych, natomiast w zakresie 20 +
40 kHz obserwowano progi dla zmian czynnoscio-
wych w okolicach 100 + 110 dB. W podsumowaniu
tej czesci autorzy podkreslajg potrzebe przeprowa-
dzenia nowszych, dobrze kontrolowanych badan.

Na tle przegladu kryteriéw miedzynarodowych
(Acton, Parrack, IRPA, ACGIH) dokument uza-
sadnia krajowe podejscie do oceny hatasu ultradz-
wiekowego, oparte na rownowaznych poziomach

w pasmach tercjowych oraz poziomach maksy-
malnych. Wskazuje si¢, ze pierwsze propozycje
wartosci granicznych oparto na prewencji skutkéw
subiektywnych w pasmie 10 + 20 kHz oraz na za-
pobieganiu uszkodzeniom stuchu poprzez ogra-
niczanie ekspozycji w pasmie 25 + 40(50) kHz.
ACGIH (ang. American Conference of Governmental
Industrial Hygienists) w latach 1998-2000 doprecy-
zowala podejscie poprzez wprowadzenie warto$ci
skorygowanych czasowo (TWA, ang. time-weigh-
ted average,) dla zakresu 10 + 20 kHz oraz wartosci
maksymalnych (ang. ceiling) do 100 kHz. Istotnym
wkladem omawianej dokumentacji jest uzasadnie-
nie oraz propozycja krajowych wartosci dopuszczal-
nych w Polsce.

Dla ogdtu pracownikéw wartosci NDN obowig-
zujg réwnoczesnie dla dwoch wskaznikow: réwno-
waznych poziomoéw odniesionych do 8-godzinnego
dnia pracy (lub tygodnia pracy w przypadku nie-
réwnomiernej ekspozycji) oraz poziomdéw mak-
symalnych w pasmach tercjowych 10 + 40 kHz.
Dokumentacja formuluje réwniez bardziej rygory-
styczne warto$ci dla grup szczegélnie wrazliwych
(kobiet w cigzy oraz mlodocianych), obnizajac pro-
gi dla wartosci rownowaznych, przy jednoczesnym
utrzymaniu warto$ci maksymalnych na poziomach
zblizonych lub nieznacznie nizszych.

Waznym elementem dokumentacji jest prze-
glad rzeczywistych poziomoéw ci$nienia akustycz-
nego zmierzonych w krajowych zakladach pracy.
Zestawiono rozpietosci poziomoéw tercjowych dla
myjek, zgrzewarek, drgzarek, narzedzi pneuma-
tycznych, maszyn do obrobki oraz maszyn wio-
kienniczych, a takze w otoczeniu urzadzen do od-
straszania gryzoni.

Analiza wynikéw prowadzi do wniosku, ze prze-
kroczenia warto$ci NDN (8-godzinne) wystepuja
najczesciej i niemal wylgcznie w pasmie do 40 kHz,
przy czym najwigksze przekroczenia wystepuja zwy-
kle w zakresie 10 + 20 kHz. Powyzej 50 kHz przekro-
czenia zardwno wartosci rOwnowaznych, jak i mak-
symalnych zasadniczo nie s3 notowane, natomiast
wartos$ci maksymalne mogg by¢ przekraczane przy
technologicznych urzadzeniach ultradzwiekowych
oraz sporadycznie przy narzedziach pneumatycz-
nych i maszynach wtokienniczych, nadal jednak
w granicach do 40 kHz.

Dane te uzasadniajg decyzje o zawezeniu formal-
nej oceny do zakresu 10 + 40 kHz oraz odwoluja sie
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do rzeczywistych ograniczen 6wczesnej aparatury
pomiarowej. Dokumentacja wprowadza réwniez
zagadnienie badan profilaktycznych (wstepnych,
okresowych, kontrolnych) dla os6b narazonych na
halas ultradzwiekowy, wskazujac narzady krytycz-
ne (stuch, uktfad nerwowy; postulowane jest takze
rozszerzenie o uklad przedsionkowy) oraz propo-
nujac ujednolicenie ich okresowosci z przepisami
dotyczacymi hatasu styszalnego.

W dokumentacji zaproponowano:

- przyjecie jako podstawy oceny narazenia na
halas ultradZzwiekowy réwnowaznych pozio-
mow cisnienia akustycznego odniesionych
do 8-godzinnego dnia pracy lub tygodnia
pracy oraz maksymalnych poziomoéw cisnie-
nia akustycznego, okreslonych w pasmach
tercjowych,

- ograniczenie zakresu oceny do pasm tercjo-
wych o czestotliwosciach srodkowych z prze-
dzialu 10 + 40 kHz,

- utrzymanie w tych pasmach tercjowych do-
tychczasowych wartosci dopuszczalnych ze
wzgledu na ochrone zdrowia (NDN), w tym
réwniez w odniesieniu do stanowisk pracy
grup pracownikow o szczegélnej wrazliwo-
$ci, takich jak kobiety w cigzy oraz osoby
mlodociane.

WARTOSCI DOPUSZCZALNE
HALASU ULTRADZWIEKOWEGO

Aktualnie w Polsce oceny hatasu ultradzwigko-
wego dokonuje si¢ na podstawie rozporzadzenia
Ministra Rodziny, Pracy i Polityki Spolecznej z dnia
12 czerwca 2018 r. w sprawie najwyzszych dopusz-
czalnych stezen i natezen czynnikéw szkodliwych
dla zdrowia w $rodowisku pracy (DzU 2018, poz.
1286). W rozporzadzeniu tym okreslono dopusz-
czalne wartosci poziomu ci$nienia akustycznego na
stanowiskach pracy, ustalone dla poszczegélnych
pasm tercjowych w zakresie czestotliwosci 10 +
40 kHz (tab. 2). Podano je w postaci:

- dopuszczalnego, dla kazdego pasma tercjo-
wego, poziomu ci$nienia akustycznego od-
niesionego do 8-godzinnego dnia pracy lub
tygodnia pracy (Ly,,g,1ub Ly,

- dopuszczalnego, dla kazdego pasma tercjo-
wego, maksymalnego poziomu ci$nienia
akustycznego (Lo may)-

W odniesieniu do prac wzbronionych kobie-
tom i mlodocianym obowigzuja nastepujace akty
prawne:

1. Rozporzadzenie Rady Ministréw z dnia
3 kwietnia 2017 r. w sprawie wykazu prac uciazli-
wych, niebezpiecznych lub szkodliwych dla zdrowia
kobiet w ciazy i kobiet karmiacych dziecko piersia.

2. Rozporzadzenie Rady Ministréw z dnia
19 czerwca 2023 r. w sprawie wykazu prac wzbro-
nionych mlodocianym i warunkéw ich zatrudnia-
nia przy niektoérych z tych prac.

Wartosci dopuszczalne hatasu ultradzwigko-
wego w przypadku zawodowego narazenia kobiet
w ciazy przedstawiono w tabeli 3, natomiast w przy-
padku zawodowego narazenia 0s6b mlodocianych
- w tabeli 4.

Tabela 2. Wartosci dopuszczalne hatasu ultradzwiekowego, ustalone ze wzgledu na ochrone zdrowia pracownikdw
Table 2. Occupational exposure limits for ultrasonic noise established to protect workers’ health

Czestotliwos¢ srodkowa pasm tercjowych, kHz

Dopuszczalny poziom cisnienia akustycznego
odniesiony do
8-godzinnego dnia pracy lub tygodnia pracy,
Liopsn 1UD Lyop s AB

Dopuszczalny maksymalny poziom cisnienia
akustycznego, Lygp maxs dB

10;12,5;16 80 100
20 90 110
25 105 125
31,5; 40, 110 130
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Tabela 3. Wartosci dopuszczalne hatasu ultradzwiekowego w odniesieniu do kobiet ciezarnych
Table 3. Permissible levels of ultrasonic noise under occupational exposure for pregnant women

Czestotliwos¢ srodkowa pasm tercjowych, kHz

Dopuszczalny poziom cisnienia akustycznego odniesiony
do 8-godzinnego dnia pracy lub tygodnia pracy,
LiopsnIUD Ligp, AB

Dopuszczalny maksymalny poziom
cidnienia akustycznego, Ly my, dB

10;12,5;16 75 100
20 85 110
25 100 125
31,5;40, 105 130

Tabela 4. Warto3ci dopuszczalne hatasu ultradZzwiekowego w odniesieniu do oséb mtodocianych
Table 4. Permissible levels of ultrasonic noise under occupational exposure for young workers

Czestotliwos¢ srodkowa pasm tercjowych, kHz

Dopuszczalny poziom cisnienia akustycznego odniesiony
do 8-godzinnego dnia pracy lub tygodnia pracy,
Ldop,sh |Ub Ldop,w: dB

Dopuszczalny maksymalny poziom
cidnienia akustycznego, Ly, s dB

10;12,5;16 75 100
20 85 110
25 100 125
31,5;40, 105 130

Z przegladu przepiséw dotyczacych wartosci
dopuszczalnych wynika, ze niewiele krajéw posiada
odrebne, obowiazujace przepisy prawne regulujace
ekspozycje na ultradzwicki w srodowisku pracy;
najczesciej przyjmowane s3 one w formie zalecen
lub norm instytucji bhp, opartych na miedzynaro-
dowych wytycznych (tab. 5.). Historycznie kluczowa
role odegraly tymczasowe wytyczne International
Radiation Protection Association (IRPA) z 1984 r.,
ktore zalecaly dla ekspozycji zawodowej warto$¢
110 dB SPL dla czgstotliwosci powyzej 20 kHz oraz
znacznie nizszy prog 75 dB SPL dla pasma 20 kHz,
co wigzano z mozliwo$cig odczuwania ultradzwie-
kéw na granicy styszalnosci czlowieka.

Wiele panstw, w tym Polska, Francja, Wielka
Brytania i Niemcy, przyjeto te wytyczne lub bardzo
zblizone wartosci jako podstawe krajowych reko-
mendacji. Jednocze$nie Niemcy, Francja i Wielka
Brytania nie wprowadzity odrebnych limitéw ekspo-
zycji, zalecajac opieranie si¢ na danych literaturowych
oraz standardach migedzynarodowych. W Niemczech
zwraca si¢ ponadto uwage na brak jednoznacznych
kryteriow ochronnych dla czestotliwosci powyzej
8 kHz, co wigze si¢ z ograniczong liczba dostgpnych
badan.

Z kolei Stany Zjednoczone i Kanada opracowa-
ty wlasne wytyczne. ACGIH (USA) poczatkowo
przyjmowal poziomy podobne do zalecen IRPA
(105 + 115 dB powyzej 20 kHz), jednak nowsze
rekomendacje podwyzszyly dopuszczalne warto-
$ci 0 30 dB (do 140 + 145 dB SPL w pasmach ul-
tradzwiekowych 25 + 100 kHz), pod warunkiem
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braku kontaktu ultradzwigkéw z cialem, co wynika
z oceny, ze wczesniejsze limity byly nadmiernie ry-
gorystyczne. Natomiast Health Canada utrzymata
bardziej konserwatywne podejscie, okreslajac do-
puszczalne poziomy na 75 dB dla pasma 16 + 20 kHz
oraz 110 dB dla czestotliwosci powyzej 20 kHz.

Istotnym argumentem przemawiajacym za ak-
tualizacja polskich przepisow jest fakt, ze krajowe
limity réznig si¢ znaczaco od zalecen uznanych
instytucji miedzynarodowych. W niektérych przy-
padkach sa mniej restrykcyjne, winnych bardziej, co
wskazuje na brak spdjnego standardu. Przyktadowo
IRPA (1984) dla ekspozycji zawodowej rekomendo-
wala maksymalny poziom 75 dB w pasmie 20 kHz,
argumentujac, ze dolna cze$¢ tego pasma moze by¢
styszalna dla mlodych pracownikéw. Health Canada
w kodeksie bezpieczenstwa z 1991 r. przyjeta war-
to$¢ 75 dB jako dopuszczalny poziom dla 8-godzin-
nej ekspozycji przy 20 kHz, zaostrzajac tym samym
wezesniejszy limit wynoszacy 110 dB. Zmiang te
uzasadniano faktem, ze czestotliwos$ci z zakresu ok.
16 + 20 kHz znajduja si¢ na granicy styszalnosci,
a nawet cze$ciowa percepcja ultradzwigkéw moze
powodowa¢ dyskomfort, dlatego limit powinien
by¢ zblizony do progu slyszenia oséb najbardziej
wrazliwych. Na tym tle polska norma wynoszaca
90 dB dla 20 kHz wydaje si¢ stosunkowo wysoka,
przewyzszajac zalecenia IRPA i Kanady o 15 dB.
Z kolei amerykanskie wytyczne ACGIH (Threshold
Limit Values) przez dlugi czas dopuszczaly znacz-
nie fagodniejsze kryterium w tym pasmie — 105 dB
przy 20 kHz dla ekspozycji ciaglej.
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Tabela 5. Poréwnanie dopuszczalnych pozioméw ultradZzwiekéw w Srodowisku pracy w wybranych krajach
Table 5. Comparative permissible levels of ultrasonic noise in occupational settings in selected countries

Kraj Przepisy Dopuszczalne wartosci ekspozycji Uwagi Zrédto / podstawa
Stany brak odrebnych przepiséw 10 + 20 kHz: 105 dB (wartos¢ szczytowa;
Zjednoczone federalnych; stosowane TWA 8h ~88 + 94 dB) . . )
(USA) sa zalecenia ACGIH (TLV). | 20 kHz: 115 dB (wartos¢ szczytowa przy | "WVZ52€ Poziomymoga | ACGIHTLVs (2024);
; ] ; o7 wywotac subiektywne | OSHA Technical Manual
OSHA nie okresla osobnych potencjalnym kontakcie ciata efekty (np. dyskomfort) | (wzmianka o TLV)
limitéw dla ultradzwiekow, ale |z medium; 145 dB jesli brak sprzezenia yine-dy
odwotuje sie do wartosci TLV ultradzwiekow z ciatem)
fanec wytyczne rzgdowe (Safet 16+ 20 kiz: 75 dB (1/3-oktawowe pasma cz!gltgkr;leoz; li‘zihrig(ijna
Cyo}d!e 24 Hialth Canaday 16 kHz .20 kHz) rzekrocz Cﬁ JIl‘<o rz Health Canada = Guidelines
ce c4, nealth Lanada, | oo . o0 kpz 110 dB (pasma 25,31,5,40, | P YCYKOPIZY £ afe Use of Ultrasound:
1991); brak oddzielnej regulacji ochronnikach stuchu
. 50 kHz) . ) Part I (Safety Code 24)
prawnej redukujacych poziom do
limitu
Frangja brak osobnych przepiséw 8 + 20 kHz: 75 dB (1/3-oktawowe pasma fmity dla_ EkS.F_) oz )
’ . 8-godzinnej; przy INRS - rekomendacje bhp
ustawowych; zalecenia INRS 8 kHz, 10 kHz, 12,5 kHz, 16 kHz, 20 kHz) . ’ )
) krétszych ekspozycjach | (2006); IRPA/INIRC 1984
oparte na wytycznych IRPA 20 + 50 kHz: 110 dB (1/3-oktawowe dopuszcza sie korekt (wytyczne tymczasowe)
1984 pasma 25 kHz, 31,5 kHz, 40 kHz, 50 kHz) P ¢ Korexte yyanely
+3do +9dB
Niemcy brak oficjalnych norm: braklust.alonych k.rajO\.NyCh wartosci; bralf krytenow oceny VDI 3766:2012 (wytyczne
wytyczna techniczna VDI stosuje sie zalecenia miedzynarodowe powyzej 8 kHz z powodu inzynierskie); publikacje
y ) (IRPA 1984: 75 dB przy 20 kHz, 110 dB dla niewystarczajacych !
3766:2012 DGUV/IFA
>20 kHz) danych
Wielka brak specyficznych limitow;
Brytania (UK) obowiazujg ogblne przepisy poziomy uznane
dot. hatasu w pracy (nie brak wtasnych norm; zaleca sie miedzynarodowo za HSE Research Report CRR
uwzgledniajace eksplicite nieprzekraczanie 75 + 85 dB (10 + 20 kHz) | bezpieczne, aby zapobiec | 343 (2001); wytyczne
>20 kHz); HSE i PHE zalecaja 1105+ 110 dB (>20 kHz) ucigzliwodci i efektom | WHO/IRPA 1984
kierowanie sie wytycznymi subiektywnym
IRPA/WHO
Japonia 8 =16 kHz: 90 dB (1/3-oktawowe pasma - S
wytyczne rzagdowe limity zapobiegaja
- ) 8 kHz, 10 kHz, 12,5 kHz, 16 kHz) o . )
(Ministerstwo Pracy 1971); : dolegliwosciom Normy Japonii (1971) - za:
aktualne normy oparte na tych =20 kHz: 110 dB (1/3-oktawowe pasma subiektywnym i efektom | INRS/Health Canada
wczesnych ustaleniach 20 kHz, 25 kHz, 31,5 kHz, 40 kHz, fizjologicznym
y 50 kHz) Jologlczny
Rosja normy higieniczne 12,5 kHz: 75 dB normy rygorystyczne
(d. ZSRR) z 1975 r.; wspbtczesnie 16 kHz: 85 dB w okolicy granicy Normy ZSRR (1975) - za:
prawdopodobnie nadal 20 + 50 kHz: 110 dB (1/3-oktawowe styszalnosci, zwigzane publ. IRPA/Health Canada
stosowane pasma) z higieng pracy
Szwedja Jalecenia pafistwowe 16 kHz: brak oficjalnego limitu wartosci zblizone do
(Arbetarsk dSSSt relsen. ok 20 kHz: 105 dB pdzniejszych wytycznych | Rekomendacje Szwecji
1978); nie\):vi 8 c}; raw‘nie- 25 kHz: 110 dB ACGIH; bardziej liberalne | (1978) - za: INRS/OSHA
- niewigzace p 31,5+ 50 kHz: 115 dB niz IRPA przy 20 kHz

Roéznice w dopuszczalnych poziomach ultra-
dzwiekowych wynikaja z odmiennej interpreta-
¢ji danych. ACGIH uznala, Ze najnizsze czesto-
tliwosci ultradzwiekowe (ok. 20 kHz) powinny
podlega¢ tym samym zasadom co zwykly halas
wysokoczestotliwosciowy, stad przyjeto pulap
105 dB, zblizony do ochrony stuchu przed dzwie-
kami styszalnymi. Jeszcze dalej posunela sie w la-
tach 80.-90. amerykanska Occupational Safety
and Health Administration (OSHA), ktora przez
pewien czas zezwalala na dodatkowe podniesienie
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dopuszczalnego poziomu ultradzwigkéw o 30 dB,
pod warunkiem braku obecnosci sktadowych sty-
szalnych. W praktyce oznaczalo to akceptacje
pozioméw rzedu ok. 135 dB zamiast 105 dB dla
czysto ultradzwigkowego hatasu. Tak liberalne po-
dejécie spotkato sie jednak z krytyka i obecnie zo-
stalo zastgpione bardziej ostroznymi wytycznymi.
Niemniej jednak powyzsze przyklady wskazuja, ze
rozpieto$¢ dopuszczalnych poziomoéw dla 20 kHz
w roznych przepisach i zaleceniach miesci sie w za-
kresie 75 + 105 dB.
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WPLYW HALASU ULTRADZWIEKOWEGO
NA ORGANIZM CZLOWIEKA
W SWIETLE NAJNOWSZYCH BADAN

Skutki stuchowe

Wspolczesne badania nad wplywem halasu ultra-
dzwiekowego w powietrzu na narzad stuchu kon-
centruja si¢ gtdwnie na ocenie przejsciowego (TTS)
i trwatego (PTS) przesunigcia progéw styszenia.
Szczegblna role odgrywa audiometria wysokocze-
stotliwosciowa, rozszerzona poza standardowy za-
kres. W raporcie przegladowym dla brytyjskiego
Health and Safety Executive (HSE), (Lawton 2001)
podkreslono, ze dla dzwigkdéw o bardzo wysokich
czestotliwosciach (VHE ang. very high frequencies)
i ultradzwiekow kluczowe jest uwzglednienie za-
réwno progu percepcji, jak i mozliwych skutkéow
audiologicznych w kategoriach zmian progowych,
ze szczegolnym naciskiem na pasma powyzej 8 kHz.

Badania terenowe prowadzone w ostatnich
dwoch dekadach wskazuja, ze pracownicy obstu-
gujacy urzadzenia emitujace ultradzwicki moga
doswiadcza¢ pogorszenia stuchu w zakresie wyz-
szych czegstotliwosci styszalnych. Macca i in. (2015)
stwierdzili istotne podwyzszenie progéw stuchu
w zakresie 10 + 14 kHz u 24 pracownikéw nara-
zonych na ultradzwieki w $rodowisku przemysto-
wym, w poréwnaniu do grupy kontrolnej liczacej
148 os6b nienarazonych. Rdznica ta utrzymywata
sie nawet po uwzglednieniu wplywu wieku i typo-
wego hatasu.

Réwniez Mehrparvar i in. (2014) oraz nowsze
badania przeprowadzone przez Instytut Medycyny
Pracy w Lodzi wykazaly u oséb narazonych
na ultradzwieki obnizong sprawnos$¢ §limaka.
W badaniach przeprowadzono kompleksowa
ocene stanu stuchu operatoréw technologicznych
urzadzen ultradzwigkowych, poréwnujac wyni-
ki z starannie dobrang grupg kontrolng narazong
wylacznie na halas styszalny o poréwnywalnym
poziomie ekspozycji dobowej (Dudarewicz i in.
2022). Autorzy laczyli standardowa audiometrig
tonalng z audiometria wysokoczgstotliwo$ciowa
oraz rejestracja emisji otoakustycznych produktow
znieksztatcen (DPOAE, ang. distortion-product oto-
acoustic emissions) i przejéciowo wywolanych emi-
sji otoakustycznych (TEOAE, ang. transient-evo-
ked otoacoustic emissions). Dodatkowo stosowano

kwestionariusz Modified Amsterdam Inventory for
Auditory Disability and Handicap (mAIADH) oraz
wykonywano pomiary narazenia akustycznego
w pasmach tercjowych 10 + 40 kHz i w pa$mie sty-
szalnym zgodnie z ujednoliconymi procedurami
(PN-Z-01339, PN-EN ISO 9612). Srodowiska pra-
cy obejmowaly gtéwnie procesy zgrzewania i mycia
ultradzwiekowego. W znacznej czesci stanowisk
stwierdzono przekroczenie dopuszczalnych warto-
$ci hatasu ultradzwiekowego, podczas gdy poziomy
halasu slyszalnego utrzymywaty si¢ na umiarkowa-
nym poziomie. W poréwnaniu z grupg kontrolng
nie stwierdzono rdéznic w progach slyszenia do ok.
3 kHz, natomiast w zakresie wyzszych czestotliwo-
$ci (4 + 14 kHz) operatorzy systematycznie wyka-
zywali gorszg czutos¢ stuchu. Wyniki te potwierdzi-
ty réwniez pomiary DPOAE i TEOAE, przy czym
réznice miedzy grupami byly bardziej wyrazne
w przypadku audiometrii wysokoczestotliwoscio-
wej rozszerzonej (EHFA, ang. extended high-frequ-
ency audiometry) oraz DPOAE. Subiektywna sa-
moocena funkgji stuchowych wskazywata na nieco
wieksze trudnosci w rozréznianiu dzwiekow, loka-
lizacji zrédel oraz rozumieniu mowy, szczegdlnie
w warunkach hatasu. Autorzy podkreslaja jedno-
cze$nie trudno$¢ w rozdzieleniu wplywu sktado-
wych styszalnych i ultradzwiekowych w lacznej
dawce halasu oraz ograniczenia wynikajace z dobo-
ru i charakterystyki grup poréwnawczych.

W pilotazowym badaniu przeprowadzonym
przez IMP oceniano stan sluchu 25 operatoréw
zgrzewarek ultradzwiekowych, ktorzy byli narazeni
przez2 + 13 lat na hatas impulsowy o komponentach
w zakresie 10 + 40 kHz. Uzyskane progi audiome-
tryczne poréwnano z wartosciami przewidywany-
mi przez norme ISO 1999:1990 dla hatasu styszal-
nego (Pawlaczyk-Luszczyniska i in. 2007). Pomiar
ekspozycji (1/3-oktawy w zakresie 10 + 80 kHz,
mikrofon przy uchu) wykazal czeste przekroczenia
polskich wartosci dopuszczalnych dla hatasu ultra-
dzwigkowego. Po uwzglednieniu efektywnego cza-
su pracy nadmierne poziomy odnotowano na 60%
stanowisk. Poziomy ekspozycji Lgy g, miescily sie
w szerokim zakresie warto$ci przy medianie wy-
noszacej ok. 82 dB. Czesto obserwowano prze-
kroczenia 85 dB, szczegdlnie przy urzadzeniach
~20 kHz. Mimo tak scharakteryzowanej ekspozy-
cji nie stwierdzono istotnego postepu ubytku stu-
chu w standardowej audiometrii tonalnej (0,25 +
8 kHz) w okresie obserwacji siegajacym ok. 7 lat.
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Rzeczywiste progi w pasmie 2 + 6 kHz byty zgod-
ne z teoretycznymi oszacowaniami wedlug normy
ISO 1999:1990, co sugeruje, ze model przewidujacy
skutki hatasu styszalnego moze by¢ uzyteczny tak-
ze przy prognozowaniu trwalych przesunie¢ progu
stuchu w przypadku ekspozycji obejmujacej kom-
ponente ultradzwigkows.

W kolejnych badaniach przeprowadzonych
przez IMP poréwnano progi styszenia 90 pracow-
nikéw narazonych na hatas zgrzewarek ultradzwie-
kowych, obejmujacy zaréwno komponent ultradz-
wiekowy, jak i styszalny, z grupa referencyjna 156
0sob eksponowanych wytacznie na hatas styszalny
o zblizonych poziomach Ly, (Dudarewicz i in.
2017). W ramach badan wykonano pomiary hata-
su (1/3-oktawy do 40 kHz) oraz audiometri¢ tonal-
ng w zakresie standardowym 1i rozszerzonym (do
16 kHz). Mimo czestych przekroczen dopuszczal-
nych warto$ci hatasu ultradzwiekowego na stano-
wiskach pracy, nie odnotowano réznic w progach
styszenia w zakresie 0,5 + 6 kHz miedzy grupa-
mi. Natomiast w zakresie wysokich czestotliwosci
(8 + 12,5 kHz) u pracownikéw narazonych na halas
zkomponentg ultradzwiekowg stwierdzono istotnie
wyzsze (gorsze) progi styszenia, co autorzy ttuma-
czg odmiennym sktadem widmowym ekspozycji.

W innych badaniach dotyczacych zmian stu-
chowych i pozastuchowych u lekarzy dentystow,
przeprowadzonych bezposrednio po godzinnej
pracy ze skalerami ultradZzwiekowymi, zastosowa-
no audiometri¢ tonalng (PTA, ang. pure-tone au-
diometry), tympanometrie z odruchem strzemigcz-
kowym oraz emisje otoakustyczne (OAE, ang.
otoacoustic emissions), (Chopra i in. 2016). Autorzy
wykazali spdjny wzorzec czasowego uposledzenia
funkcji narzadu stuchu, obejmujacy wzrost pro-
gow slyszenia w PTA, podwyzszenie progéw od-
ruchu strzemigczkowego, zmiane ci$nien w uchu
srodkowym oraz istotne obnizenie amplitud OAE.
Wyniki te facznie wskazujg na rozwoj przejsciowe-
go przesuniecia progu (TTS) z towarzyszaca dys-
funkcja komorek rzesatych slimaka. Efekty te byly
asymetryczne, czesciej bardziej wyrazne w uchu
lewym, i wspotwystepowaly z objawami pozastu-
chowymi typowymi dla reakcji stresowej na halas,
takimi jak szum w uszach, bdl ucha, znuzenie mie-
$ni rak, drazliwo$¢ oraz subiektywne pogorszenie
komfortu. W dyskusji podkreslono biologiczne
mechanizmy, dzigki ktérym powtarzajace si¢ TTS
oraz zmiany w OAE moga kumulowac¢ sie w czasie,
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zwiekszajac ryzyko rozwoju trwalego uszkodze-
nia stuchu (PTS). Zwrécono réwniez uwage na
znaczenie czynnikéw modyfikujacych, takich jak
wiek, podatnos$¢ osobnicza, organizacja pracy oraz
utrzymanie sprzetu. Autorzy zalecali wlgczenie per-
sonelu stomatologicznego do programéw ochrony
stuchu, stosowanie indywidualnych ochronnikéw
stuchu, ograniczanie lgcznego czasu ekspozycji
oraz regularne monitorowanie stuchu, przy czym
szczegblnie podkreslono zastosowanie OAE jako
wskaznika wczesnych zmian. Jednocze$nie zazna-
czono potrzebe dalszych badan nad dlugotermino-
wymi skutkami ekspozycji na hatas z komponenta-
mi ultradZzwiekowymi w praktyce stomatologicznej.

W  badaniach prowadzonych w CIOP-PIB
(Radosz 2025) podjeto probe oceny krotkotermi-
nowych skutkéw narazenia na hatas ultradzwieko-
wy zaréwno dla stuchu, jak i funkcji poznawczych,
wykorzystujac  kontrolowane, mobilne stanowi-
sko badawcze odtwarzajace warunki pracy. U 20
mlodych dorostych, spetniajacych kryteria prawi-
dlowego stuchu, wykonano audiometri¢ tonalng
w zakresie standardowym oraz rozszerzonym
(8 + 16 kHz) zaréwno przed, jak i po godzinnej eks-
pozycji na sygnal emitowany przez myjke ultradz-
wiekowa. Ekspozycje przeprowadzono najpierw na
poziomie odpowiadajacym aktualnym wartosciom
dopuszczalnym, a nastepnie 5 dB ponizej tego pro-
gu. Widmo slyszalne zostalo odfiltrowane w celu
wyizolowania wplywu skladowych ultradzwieko-
wych. Réwnolegle, podczas ekspozycji, przepro-
wadzono testy psychologiczne Abilitest, oceniajace
czas reakcji prostej i selektywnej uwagi. Badanie
wykazalo istotne statystycznie czasowe przesunie-
cia progéw slyszenia przy ekspozycji na poziomie
dopuszczalnym (NDN) - obustronnie w 8 kHz
i 16 kHz (srednio ok. 3,8 dB i 5,8 dB), przy braku
istotnych zmian po obnizeniu poziomu o 5 dB, co
wskazuje na istnienie progu dawki-odpowiedzi
w zakresie wysokich czestotliwos$ci. Jednoczesnie
odnotowano spowolnienie odpowiedzi o ok. 20%
w zadaniu reakcji prostej i o ok. 13% w zadaniu se-
lektywnej uwagi, co potwierdza negatywny wpltyw
ultradzwiekéw na sprawno$¢ poznawczo-psycho-
motoryczng w trakcie narazenia.

Skutki termiczne

Ultradzwieki przenosza energie mechaniczng, ktdra
podczas absorpcji w tkankach moze przeksztatcaé
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sie w cieplo. Z punktu widzenia bezpieczenstwa
pracy, gléwnym zagrozeniem termicznym jest
ekspozycja na ultradzwieki o ekstremalnie duzych
natezeniach. Badania wykazaly, ze fale ultradzwie-
kowe w powietrzu o poziomie przekraczajacym ok.
155 dB moga powodowa¢ nadmierne nagrzewanie
ciala, prowadzace do ostrych uszkodzen tkanek, ta-
kich jak oparzenia czy uszkodzenia skory. Juz przy
poziomach rzedu 140 + 150 dB u ludzi obserwo-
wano wibracje wloskéw w przewodzie stuchowym
i nosie oraz miejscowy wzrost temperatury skory.
Tak wysokie natezenia sg jednak skrajnie rzadkie w
typowych warunkach - wystepuja wlasciwie tylko
bezposrednio przy bardzo silnych zrédtach ultradz-
wigkéw. Co istotne, mniej niz 1% energii ultradz-
wiekow w powietrzu przenika w glab nieostonietej
skory, podczas gdy reszta jest odbijana. Oznacza to,
ze ciato ludzkie jest stosunkowo malo podatne na
pochlanianie energii ultradzwigkowej z powietrza,
w przeciwienstwie do sytuacji, gdy ultradzwieki sa
wprowadzane bezposrednio do tkanek, na przy-
ktad poprzez gtowice ultradzwickowg w fizykote-
rapii (Moyano i in. 2022; Pawlaczyk-Luszczyrniska,
Dudarewicz 2020).

Od czasu ustalenia wstepnych wytycznych IRPA
w 1984 r. nie pojawily sie nowe dane sugerujace
ryzyko efektu cieplnego przy nizszych poziomach
ultradzwiekow. Wspolczesne badania nad efekta-
mi termicznymi narazenia na halas ultradzwieko-
wy wskazujg, ze wzrost temperatury w tkankach
jest konsekwencja absorpcji energii fal o wysokiej
czestotliwosci, przy czym intensywno$¢ oraz lokali-
zacja tego zjawiska zalezg zaréwno od czestotliwo-
$ci, jak i od warunkéw propagacji. W zakresie ni-
skich ultradzwiekow (20 + 100 kHz), typowym dla
urzadzen przemyslowych, energia akustyczna jest
pochfaniana gtéwnie w warstwach powierzchnio-
wych, co prowadzi do miejscowego wzrostu tem-
peratury skory oraz struktur podskérnych (Ahmadi
i in. 2012). Autorzy podkreslaja, ze w warunkach
zawodowych, mimo znacznie nizszych pozioméw
mocy niz w zastosowaniach terapeutycznych, miej-
scowe efekty cieplne moga wystepowac przy dlugo-
trwalej ekspozycji w bezposrednim kontakcie z ele-
mentami generujacymi ultradzwieki, szczegolnie
przy niewlasciwym ekranowaniu lub braku kontro-
li temperatury urzadzenia.

Obowigzujace normy bezpieczenstwa pozostaja
ostrozne. Naprzyklad Health Canada (Canada2018)
oraz Health Protection Agency (HPA) zalecaja, aby

poziomy ci$nienia akustycznego ultradzwigkdw nie
przekraczaly wartosci, przy ktérych mogloby dojs¢
do podniesienia temperatury tkanek powyzej norm
fizjologicznych. Przyjmuje si¢, ze wzrost tempe-
ratury tkanki do 41°C utrzymany przez 5 min lub
dluzej stwarza istotne ryzyko uszkodzen, takich jak
przegrzanie komorek (Moyano i in. 2022). Analizy
wskazujg, ze zapobiega temu ograniczenie maksy-
malnego poziomu ekspozycji do ok. 137 dB SPL -
przy takich wartos$ciach ultradzwigkdéw nie powin-
no dochodzi¢ do odczuwalnego ogrzewania zadnej
cze$ci ciala. W typowych $rodowiskach pracy, ta-
kich jak stanowiska z wanienkami ultradzwieko-
wymi, spawarkami czy urzadzeniami czyszczgcymi
s znacznie nizsze od progéw wywolujacych efekt
termiczny. Dotychczas nie odnotowano przypad-
kow oparzen ani uszkodzen termicznych u ludzi
spowodowanych wylacznie halasem ultradzwieko-
wym w powietrzu; takie skutki moglyby wystapi¢
jedynie przy skrajnie wysokich natezeniach, ktore
w normalnych warunkach nie majg miejsca, szcze-
golnie przy przestrzeganiu warto$ci NDN. Mniej
oczywistym efektem termicznym moze by¢ odczu-
cie ciepla w uchu lub na twarzy podczas ekspozycji
bardzo blisko silnego Zrédla ultradzwiekow, jednak
jest to zjawisko krotkotrwate i lokalne.

Pozostate skutki

Niektore badania sugeruja, ze ultradzwigki ponizej
progu slyszenia moga wywiera¢ mierzalny wplyw
na uklad nerwowy (Weichenberger i in. 2022).
W badaniach zastosowano funkcjonalny rezo-
nans magnetyczny (fMRI, ang. functional magnetic
resonance imaging) do oceny aktywnosci mdzgu
u 0s6b eksponowanych na ton o czgstotliwosci
21,5 kHz, zaréwno tuz powyzej, jak i nieco ponizej
ich indywidualnego progu slyszenia. Zaskakujaco,
stymulacja ponizej progu, czyli w warunkach braku
$wiadomego odbioru dzwieku, powodowata pobu-
dzenie dolnego zakretu czolowego, obszaru kory
modzgowej zwigzanej z siecig kontroli poznawczej.
Nie zaobserwowano istotnej aktywacji kory stu-
chowej przy bodzcu styszalnym tuz powyzej progu.
Wynik ten interpretowano jako wzrost obciazenia
poznawczego — obecno$¢ stabego ultradzwieku nie-
styszalnego §wiadomie mogta podprogowo rozpra-
sza¢ uwage i wymuszac¢ dodatkowy wysitek podczas
wykonywania zadania wymagajacego koncentracji.
Cho¢ mechanizmy tych zjawisk wymagaja dalszych
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badan, implikacja jest istotna: nawet ultradzwie-
ki formalnie niestyszalne mogg wptywac na orga-
nizm (np. w sposéb subtelnie zaburzajacy funkcje
poznawcze), co sugeruje, Ze brak odczucia dzwieku
nie gwarantuje braku efektu - istotne spostrzezenie
z perspektywy ustalania wartosci NDN.

W badaniach Macca i in. (2015) zebrano réw-
niez dane dotyczace dolegliwosci pozastuchowych.
W grupie narazonej na ultradzwieki czesciej zgta-
szano objawy takie jak astenia czy zawroty glowy,
zwykle pod koniec zmiany lub w jej trakcie. Czgs¢
objawéw utrzymywala si¢ przez kilka dni po eks-
pozycji i nie wystepowala poza praca. Autorzy
wskazuja, ze spektrum subiektywnych objawéw -
zmeczenie, bdl gtowy, nudnosci, uczucie petnosci
w uszach, chwiejnos¢ chodu oraz zaburzenia snu
- moze by¢ nasilane przez wspotwystepujace skta-
dowe styszalne lub subharmoniczne towarzyszace
emisji ultradzwiekow.

W ostatnich latach prowadzono badania nad
wplywem ultradzwiekéw na funkcje poznawcze,
takie jak koncentracja, uwaga czy ogélna spraw-
no$¢ poznawcza. Wyniki tych badan s3 w duzej
mierze uspokajajace — nie wykazano powaznych
zaburzen funkcji poznawczych przy ekspozycjach
na poziomach typowych dla §rodowiska pracy.

Przyktadowo, Fletcheriin. (2018) przeprowadzili
dwa uzupelniajace si¢ eksperymenty: w pierwszym
badali wplyw dzwigku o bardzo wysokiej czesto-
tliwosci slyszalnej (VHEFS, ang. very high-frequen-
cy sound; 17,5 kHz, ok. 90 dB) na samopoczucie
i zdolnos$¢ uwagi, a w drugim - wplyw niestyszal-
nego ultradzwigku 20 kHz (~84 dB) w warunkach
podwojnie slepej proby. W pierwszym przypadku
cze$¢ osob zglaszata objawy (bol gltowy, dyskom-
fort) podczas ekspozycji na styszalny sygnat VHES.
Natomiast w drugim - gdy bodziec 20 kHz znaj-
dowal si¢ ponizej progu styszenia — nie stwierdzo-
no réznic w wynikach testéw uwagi ani w subiek-
tywnym odczuwaniu miedzy grupa eksponowang
a kontrolng. Innymi stowy, niestyszalny dzwigk
nie wywieral istotnego wplywu na sprawnos¢ po-
znawcza ani samopoczucie badanych, co potwier-
dza wczesniej oméwiong hipoteze progu percepcji.
Podobnie Ascone i in. (2021) w badaniu prowoka-
cyjnym, w ktérym ochotnicy przez 28 kolejnych
nocy byli eksponowani (lub nie, grupa kontrolna)
na niestyszalne ultradzwigki 22,4 kHz <90 dB, nie
stwierdzili znaczacych réznic w wynikach testow
funkcji poznawczych (uwaga, pamiec itp.) miedzy
grupami. Autorzy odnotowali co prawda pewne
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zmiany w obrazowaniu mézgu (MRI) po ekspozy-
cji — zarowno wzrost, jak i spadek objetosci istoty
szarej w niektérych obszarach - jednak byly one
niewielkie i trudne do zinterpretowania.

W innym eksperymencie laboratoryjnym oce-
niono, czy krotkotrwatla ekspozycja na ton 40 kHz
o poziomie ok. 120 dB SPL w odlegtosci 50 + 60 cm,
generowany przez skalibrowana dziewigcioelemen-
towa macierz przetwornikéw, wplywa na spraw-
no$¢ funkeji poznawczych mtodych dorostych (Di
Battista i in. 2022). We wszystkich kluczowych
poréwnaniach uzyskano jednoznaczne dowody na
brak wptywu ekspozycji na funkcje poznawcze -
ani trafnos¢, ani czasy reakeji nie réznily sie mie-
dzy grupa eksponowang na ultradzwigki a grupa
kontrolng. Uczestnicy nie potrafili réwniez wia-
rygodnie okresli¢ momentu obecnosci bodzca, co
dodatkowo przeczy hipotezie o doraznym pogor-
szeniu koncentracji lub uwagi w wyniku eskpozycji
na ultradzwigki. Przy poziomach rzedu 120 dB SPL
i ekspozycjach do ok. 30 + 45 min nie stwierdzono
mierzalnego spadku wydajnosci w zadaniach wy-
magajacych reakgji i utrzymania uwagi, cho¢ auto-
rzy podkreslajg potrzebe dalszych badan w innych
populacjach i scenariuszach.

PROPOZYCJE NOWYCH WARTOSCI
DOPUSZCZALNYCH HALASU
ULTRADZWIEKOWEGO

Majac na uwadze wyniki dotychczasowych badan
i analiz wlasnych oraz doniesienia literatury przed-
miotu, a takze uwzgledniajac mozliwosci technicz-
ne realizacji pomiar6w, zaproponowano:

- utrzymanie jako podstawy oceny narazenia
na halas ultradzwiekowy réwnowaznych
poziomdw cis$nienia akustycznego odnoszo-
nych do 8-godzinnego dnia pracy lub tygo-
dnia pracy oraz maksymalnych pozioméw
ci$nienia akustycznego, okreslonych w pa-
smach tercjowych (10 + 40 kHz);

- utrzymanie metody oceny narazenia na
hatas ultradzwiekowy zgodnie z norma
PN-Z-01339:2020;

- zmiang¢ dotychczasowych wartosci do-
puszczalnych w celu lepszej ochrony zdro-
wia (NDN) - w szczegélnoéci w pasmach
1/3 oktawowych o czestotliwosci $rodkowej
20 kHz);




Jan Radosz

- wprowadzenie progéw dzialania analogicz-
nych do tych stosowanych w zakresie hala-
su sltyszalnego (Rozporzadzenie Ministra
Gospodarki i Pracy z dnia 5 sierpnia 2005 r.
w sprawie bezpieczenstwa i higieny pracy
przy pracach zwigzanych z narazeniem na
hatas lub drgania mechaniczne);

- zmiang przepiséw dotyczacych profilaktycz-
nej opieki zdrowotnej nad pracownikami
(Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia
12 listopada 2020 r., zmieniajace przepisy
w sprawie przeprowadzania badan lekar-
skich pracownikéw, zakresu profilaktycznej
opieki zdrowotnej oraz orzeczen lekarskich
wydawanych do celéw przewidzianych
w Kodeksie pracy) - z rozszerzeniem zakresu
audiometrii tonalnej do 8 +16 kHz;

- utrzymanie warto$ci dopuszczalnych okre-
slonych w rozporzadzeniu Rady Ministrow
z dnia 3 kwietnia 2017 r. w sprawie wykazu
prac ucigzliwych, niebezpiecznych lub szko-
dliwych dla zdrowia kobiet w cigzy i karmia-
cych oraz w rozporzadzeniu Rady Ministrow
z dnia 19 czerwca 2023 r. w sprawie wykazu
prac wzbronionych mlodocianym i warun-
kéw ich zatrudniania przy niektdrych z tych
prac.

Powyzszg propozycje uzasadniajg zaréwno wy-
niki eksperymentu laboratoryjnego (Radosz 2025),
jak i dane z badan przemystowych (Dudarewicz-
i in. 2017; 2022; Macca i in. 2015; Pawlaczyk-
-Luszczynska iin. 2007b; 2007a), ktore potwierdza-
ja, ze pasmo tercjowe o czestotliwosci srodkowej
20 kHz stanowi pasmo o najwyzszym ryzyku prze-
kroczen oraz najwiekszej podatnosci na skutki stu-
chowe. Propozycje nowych wartosci najwyzszych
dopuszcalnych natezen oraz progéw dzialania dla
halasu ultradzwigkowego przedstawiono w tabeli 6.

W przeprowadzonym eksperymencie labora-
toryjnym, odwzorowujgcym rzeczywiste warun-
ki pracy operatorow urzadzen ultradzwigkowych,
wykazano, ze ekspozycja na poziomie odpowiada-
jacym obecnemu limitowi (L, cqen = 90 dB) pro-
wadzila do istotnych statystycznie, tymczasowych
przesunie¢ progu slyszenia (TTS). Obnizenie po-
ziomu ekspozycji o 5 dB eliminuje zmiany pro-
gow styszenia w badanym zakresie (1 + 16 kHz).
Dodatkowo zaobserwowano pogorszenie wy-
nikéw w testach czasu reakcji, co wskazuje, ze
ekspozycja na halas ultradzwigkowy na obecnie
dopuszczalnym poziomie takze na funkcje psycho-
motoryczne. Réwnolegle dane srodowiskowe z sze-
roko zakrojonych badan terenowych prowadzonych
w zakladach przemystowych wykazaly, ze pasmo
20 kHz dominuje w emisji halasu ultradzwiekowego
i najczesciej odpowiada za przekroczenia wartosci
dopuszczalnych. W pomiarach przeprowadzonych
na 233 stanowiskach pracy stwierdzono, ze najwyz-
sze poziomy rownowazne i maksymalne wystepu-
ja w pasmach tercjowych 10 + 25 kHz (ryc. 1, 2),
przy czym szczegolny udzial majg zrddla pracujace
w okolicach 20 kHz - przede wszystkim zgrzewarki
ultradzwiekowe i maszyny do obrébki tkanin.

Badania stanu stuchu 0séb narazonych na hatas
ultradzwiekowy potwierdzaja, ze przy poziomach
ekspozycji zblizonych do obecnych wartosci NDN
dochodzi do istotnych zmian audiometrycznych.
U operatoréw urzadzen ultradzwiekowych stwier-
dzono istotnie wyzsze progi styszenia w zakresie
wysokich czestotliwoéci (4 + 14 kHz) w poréwna-
niu z grupami kontrolnymi, pomimo podobnych
poziomoéw halasu A-wazonego. Uwzgledniajac wy-
niki pomiaréw $rodowiskowych, ktére wskazujg
na czeste przekroczenia wartosci dopuszczalnych
w pasmach 10 + 25 kHz, szczegdlnie w okolicach
20 kHz, profil ten potwierdza ograniczong skutecz-
no$¢ obowigzujacej wartosci granicznej.

Tabela 6. Propozycje nowych wartosci NDN i progéw dziatania dla hatasu ultradZwigkowego
Table 6. Proposed new MAC (NDN) values and action levels for ultrasonic noise

Srodkowa czestotliwos¢ Dotychczasowy NDN Nowy NDN Dotychczasowy NDN Nowy NDN Prog dziatania
pasma 1/3-okt. (kHz) (Lteq ane dB) (Lseq ans dB) (L mare dB) (Ls s dB) (Lseqan dB)
10;12,5; 16 80 80 100 100 77

20 90 85 110 105 82

25 105 105 125 125 102
31,5;40 110 110 130 130 107

20
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Hafas ultradZwiekowy na stanowiskach pracy - L.,

Zakres wartosci typowych stanowisk pracy
(Pawlaczyk-tuszczynska, Dudarewicz, & Sliwinska-Kowalska, 2007)
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Rycina 1. Zakres wartosci réwnowaznego poziomu cidnienia akustycznego (L, ), hatasu ultradzwiekowego na typowych stanowiskach pra-
¢y w pasmach 1/3-oktawowych o czestotliwosciach Srodkowych 10 + 40 kHz, przedstawiony na tle dotychczasowych i proponowanych
wartosci NDN oraz progéw dziatania. Opracowanie wiasne na podstawie danych Pawlaczyk-tuszczyriskgiin. (2007)
Figure 1. Range of equivalent sound pressure levels (L) of ultrasonic noise at typical workplace in 1/3-octave bands with centre frequen-
cies from 10 to 40 kHz, presented against the background of current and proposed maximum admissible intensity (MAI) values and action
thresholds. Author's own elaboration based on data from Pawlaczyk-tuszczynska et al. (2007)
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Zakres wartosci typowych stanowisk pracy

(Pawlaczyk-tuszczynska, Dudarewicz, & Sliwinska-Kowalska, 2007)
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Rycina 2. Zakres wartosci maksymalnego poziomu ci$nienia akustycznego (L), hatasu ultradzwiekowego na typowych stanowiskach
pracy w pasmach 1/3-oktawowych o czestotliwosciach srodkowych 10 + 40 kHz, przedstawiony na tle dotychczasowych i proponowanych
wartosci NDN oraz progéw dziatania. Opracowanie wiasne na podstawie danych Pawlaczyk-tuszczyriskaiin. 2007)

Figure 2. Range of maximum sound pressure levels (L) of ultrasonic noise at typical workplace in 1/3-octave bands with centre frequen-
cies from 10 to 40 kHz, presented against the background of current and proposed maximum admissible intensity (MAI) values and action
thresholds. Author's own elaboration based on data from Pawlaczyk-tuszczyfiska et al. (2007)
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NDS 0,02mg/m?

NDSCh nie ustalono

NDSP nie ustalono

DSB nie ustalono

Skéra wchfanianie substancji przez skére moze byé tak samo istotne, jak przy narazeniu drogg oddechowa
Repr. 1B (Ft) substancja dziatajaca szkodliwie na rozrodczos¢, kategoria 1B

Carc.2 substancja rakotworcza kategorii 2

Data zatwierdzenia przez Zespdt Ekspertow: 25-27.09.2024 .

Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 25.03.2026 .

Streszczenie

Kwas heptadekafluorooktanosulfonowy (kwas perfluorooktanosulfonowy, PFOS) jest syntetycznym zwigzkiem fluoroor-
ganicznym nalezacym do grupy zwigzkow perfluoroalkilowych i polifluoroalkilowych (PFAS). PFOS posiada zharmoni-
zowang klasyfikacje w Unii Europejskiej zgodnie z rozporzadzeniem CLP i jest sklasyfikowany m.in. jako substancja dzia-
tajaca szkodliwie na rozrodczos¢, kategoria 1B, ze zwrotem H360D - moze dziala¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki.
W Polsce dotychczas nie okreslono wartosci NDS dla PFOS. Prace w tym zakresie podjeto ze wzgledu na potwierdzone
w literaturze szkodliwe dziatanie tego zwigzku na rozrodczo$¢, w szczegdlnosci jego dziatanie fetotoksyczne. PFOS do 2025 r.

! Wartos¢ NDS kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego zostata w dniu 25.03.2026 r. przyjeta na 113. posiedzeniu Miedzyresortowej Komisji ds.
Najwyzszych Dopuszczalnych Stezen i Natezer Czynnikow Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy i nastepnie zostata przediozona ministrowi
wiasciwemu ds. pracy (wniosek nr 129) w celu jej wprowadzenia do rozporzadzenia w zataczniku nr 1 w czesci A wykazu najwyzszych dopuszczalnych
stezen i natezen czynnikéw szkodliwych w rodiwsku pracy.

? Zrealizowano na podstawie wynikoéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczefistwa i Warunkéw Pracy’, finan-
sowanego w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze $érodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IILPN.04. pt: ,Opracowa-
nie dokumentacji dopuszczalnych pozioméw narazenia zawodowego dla 30 czynnikoéw chemicznych szkodliwych dla zdrowia, w tym rakotwdrczych’.
Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy - Pafistwowy Instytut Badawczy.
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mogt by¢ stosowany jako filtr mgly olejowej w niedekoracyjnym, twardym chromowaniu(VI) galwanicznym w uktadach
zamknietych. Ponadto wykazywal zastosowania wynikajace z jego wlasciwosci powierzchniowych - stosowano go m.in.
do powlekania tekstyliow i papieru, jako sktadnik woskéw oraz jako pétprodukt w syntezie innych zwigzkéw chemicznych.
Za podstawe wyprowadzenia wartosci NDS przyjeto dawke 0,15 mg/kg mc./dzien. Dawka ta zostala uznana za warto$¢
NOAEL dla skutkéw nienowotworowych w watrobie oraz toksycznosci ogélnoustrojowej u malp narazonych na PFOS dro-
ga pokarmowg. Zaproponowano warto$¢ NDS na poziomie 0,02 mg/m®. PFOS charakteryzuje si¢ bardzo niska preznoscig
par, dlatego narazenie na ten zwigzek wystepuje wylacznie w postaci pyléw lub aerozoli jego roztworéw. Nie ma podstaw do
ustalenia najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh), najwyzszego dopuszczalnego stezenia putapowego
(NDSP) ani dopuszczalnej wartosci w materiale biologicznym (DSB). Ze wzgledu na wlasciwos$ci oraz dziatanie PFOS
proponuje si¢ przypisanie nastepujacych notacji: ,,skora’, Repr. 1B (Ft) oraz Carc. 2. Zakres tematyczny artykulu obejmuje
zagadnienia zwigzane ze zdrowiem oraz bezpieczenstwem i higieng pracy, bedace przedmiotem badan w obszarze nauk
o0 zdrowiu oraz inzynierii Srodowiska.

Stowa kluczowe: kwas heptadekafluorooktanosulfonowy, PFOS, toksycznos¢, srodowisko pracy, narazenie zawodowe,
NDS.

Abstract

Heptadecafluorooctanesulfonic acid (perfluorooctanesulfonic acid, PFOS) is a synthetic organofluorine compound belon-
ging to the group of per- and polyfluoroalkyl substances (PFAS). PFOS has a harmonised classification in the European
Union under the CLP Regulation and is classified, among others, as a reproductive toxicant, Category 1B, with the hazard
statement H360D — may damage the unborn child. In Poland, no occupational exposure limit value (NDS) has been esta-
blished for PFOS. The research was undertaken due to the harmful effects of this compound on reproduction, as confirmed
in the literature, particularly its fetotoxic effects. Until 2025, PFOS could be used as an oil mist filter in non-decorative hard
chromium(VTI) electroplating in closed systems. In addition, it found applications based on its surface-active properties — it
was used, for example, to coat textiles and paper, as a component in waxes, and as an intermediate in the synthesis of other
chemical compounds. The basis for deriving the occupational exposure limit value (NDS) was a dose of 0.15 mg/kg bw/
day. This dose was considered the NOAEL for non-neoplastic liver effects and systemic toxicity in monkeys following oral
exposure to PFOS. An occupational exposure limit (NDS) of 0.02 mg/m® was proposed. PFOS is characterised by a low
estimated vapour pressure; therefore, exposure to this compound occurs exclusively in the form of dust or aerosols of its
solutions. There is no basis for establishing a short-term exposure limit (NDSCh), a ceiling limit value (NDSP), or a biolo-
gical exposure limit (DSB). Due to its properties and toxicological profile, the following notations are proposed for PFOS:
“skin”, Repr. 1B (Ft), and Carc. 2. The scope of the article covers issues related to health and occupational safety and hygiene,
which are the subject of research in the fields of health sciences and environmental engineering.

Keywords: heptadecafluorooctanesulfonic acid, PFOS, toxicity, work environment, occupational exposure, occupational
exposure limit (OEL).

Adres do korespondencji/Contact details: Agnieszka Klimecka, Instytut Medycyny Pracy im. prof. dr. med. Jerzego Nofera 91-348 t6dz,
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CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCII, n =38), (Buck iin. 2011; PubChem 2024). PFOS wy-

ZASTOSOWANIE. NARAZENIE ZAWODOWE  Stepuje w postaci ciala stalego o barwie od biatawej
' do szarej (NTP 2022).

Ogoélna charakterystyka PFOS (CAS 2024;
ECHA 2024; HSDB 2024; PubChem 2024):

- wzor sumaryczny CgF ,SO,H
Kwas heptadekafluorooktanosulfonowy (kwas - wzdr strukturalny
perfluorooktanosulfonowy, PFOS) jest syntetycz-
nym zwigzkiem fluoroorganicznym nalezacym
do grupy zwigzkéw per- i polifluoroalkilowych
(PFAS). PFAS stanowia zwigzki alifatyczne zawie-
rajace w laiicuchu co najmniej sze$¢ atoméw we-

Ogolna charakterystyka substangji

gla, w ktorych wszystkie atomy wodoru zostaly — nazwa [UPAC 1,1,2,2,3,3,4,4,5,5,6,6,7, 7,8,8,8-
zastgpione atomami fluoru, tworzac grupe perflu- -heptadecafluorooctane-1-
oroalkilowg o ogélnym wzorze C F,,,,— (dla PFOS sulfonic acid
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Kwas heptadekafluorooktanosulfonowy - frakcja wdychalna (PFOS)

- nazwa CAS perfluorooctanesulfonic acid
- numer CAS 1763-23-1

- numer indeksowy 607-624-00-8

- numer WE 217-179-8

- synonimy: PFOS; kwas heptadeka-

fluorooktano-1-sulfonowy;
kwas erfluorooktano-
sulfonowy.

PFOS posiada zharmonizowang klasyfikacje
w Unii Europejskiej, okreslong w tabeli 3 zalacznika
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 uchylaja-
cego dyrektywy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz
zmieniajgcego rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006
(Dz.Urz. L 353 231.12.2008 ze zm.). Pod numerem
indeksowym 607-624-00-8 ujeto klasyfikacje kwa-
su perfluorooktanosulfonowego oraz jego czterech
soli: potasowej, dietanoloamoniowej, amonowej
i litowej. Klasyfikacje i oznakowanie przedstawiono
w tabeli 1, natomiast piktogramy wskazujace rodzaj
zagrozenia zaprezentowano na rycinie 1.

Tabela 1. Klasyfikacja i oznakowanie kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europej-

skiego i Rady (WE) nr 1272/2008 (CLP)

Table 1. Classification and labelling of heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) according to Regulation (EC) No 1272/2008 of the
European Parliament and of the Council (CLP)

Klasyfikacja Oznakowanie
Nemva dharicrs b e kody zwrotow piktogram, kody_ zwrotéw _ Uwagi
kategori wsk_aZUJqq_/ch_ kody haset WskaZUchych _rodzaj
g
rodzaj zagrozenia ostrzegawczych zagrozenia
Carc.2 H351 H351
Repr. 1B H360D*** GHS08 H360D***
Kwas perfluorooktanosulfonowy; STOTRE1 H372%* GI:I 07 H372%*
kwas heptadekafluorooktano-1- Acute Tox. 4* H332 GHS09 H332
-sulfonowy Acute Tox. 4* H302 H302
lact. H362 Der H362
Aquatic Chronic 2 HAN H4AN
Objasnienia:
Acute Tox. 4 Toksycznos¢ ostra, kategoria 4.
Aquatic Chronic 2 Stwarzajace zagrozenie dla srodowiska wodnego, kategoria 2.
Carc.2 Rakotworczosé, kategoria 2.
Lact. Dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢, wptyw na laktacje lub szkodliwe oddziatywanie na dzieci karmione piersia.
Repr. 1B Dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢, kategoria 1B.
STOTRE1 Dziatanie toksyczne na narzady docelowe — powtarzane narazenie, kategoria 1.
H351 Podejrzewa sie, ze powoduije raka.
H360D Moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki.
H302 Dziata szkodliwie po potknieciu.
H332 Dziata szkodliwie w nastepstwie wdychania.
H362 Moze dziatac szkodliwie na dzieci karmione piersia.
H372 Powoduje uszkodzenie narzadéw poprzez dtugotrwate lub powtarzane narazenie.
H4N Dziata toksycznie na organizmy wodne, powodujac dtugotrwate skutki.
Dgr Danger - hasto ostrzegawcze ,Niebezpieczefistwo”.
*

*%

*%k

Minimum klasyfikacji dla danej kategorii.

Droga narazenia nie moze zosta¢ wykluczona.

W celu unikniecia pominiecia informacji dotyczacych ptodnosci i wptywu na rozwéj, na mocy dyrektywy 67/548 /EWG
przettumaczono klasyfikacje wytacznie dla skutkow ujetych w tej dyrektywie.

GHS08 GHS07 GHS09

Rycina 1. Piktogramy okreslone w zataczniku do rozporzadzenia WE nr 1272/2008 (CLP) majg czarny symbol na biatym tle z czerwonym
obramowaniem (Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady nr 1272/2008)
Figure 1. Pictograms specified in the annex to Regulation (EC) No 1272/2008 (CLP) have a black symbol on a white background with a red
border (Regulation of the European Parliament and of the Council No 1272/2008)
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Wiasciwosci fizykochemiczne

PFOS jest cialem stalym (proszkiem) o barwie od
biatawej do szarej (NTP 2022). Pomimo rozpo-
wszechnienia i znaczenia zwigzkéw z grupy PFAS
dostepnych jest niewiele danych dotyczacych wita-
$ciwosci fizykochemicznych, a czgs¢ wartoéci nie
wystepuje w pi$miennictwie. Ponadto podstawowe
zaleznoséci termodynamiczne migdzy raportowa-
nymi wilasciwo$ciami czgsto nie s3g spelnione ze
wzgledu na bledy oraz niespdjnosci w pomiarach
eksperymentalnych i przewidywaniach opartych na
modelach (Kim iin. 2015).

Wiasciwosci  fizykochemiczne PFOS (3M
Company 2021; ATSDR 2021; EPA 2024; Kim
i in. 2015; NTP 2022; OECD 1992; OECD 2002;
PubChem 2024; Wee i Aris 2023):

- masa molowa 500,1 g/mol
- temperatura topnienia  90°C
- temperatura wrzenia 249°C
- temperatura zaptonu brak danych
- temperatura

samozaptonu brak danych
- gesto$¢ (w temp. 20°C) 1,84 g/cm’

(szacowana)

- gestos¢ par nasyconych

wzgledem powietrza

(gesto$¢ powietrza =1)  brak danych
- warto$¢ pH brak danych
- wspolczynnik podziatu

oktanol-woda (log K,,) -1,08 (3M

Company; 2021);
niemozliwy do
ustalenia

(MAK
Commission
2015)

od 3,31-10* Pa
(2,48-10° mm Hg)
do 0,26 Pa
(2,00-10”° mm Hg)
wtemp. 25°C; 0087 Pa
(6,53-10* mmHg)
wtemp. 20°C

(3M Company (2021)

- preznosc par:

- rozpuszczalnos¢
wwodzie (wtemp. 24 = 25°C) 680 mg/1
- rozpuszczalno$¢ w innych

rozpuszczalnikach 56 mg/1 w oktanolu
- lepkos¢ brak danych
- wspdlczynnik

zalamania $wiatta brak danych
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- napiecie
powierzchniowe brak danych
- biodegradacja
w wodzie niebiodegradowalny
(0%; OECD 301GC;
(MITI-I), 28 dni)
- wspolczynniki
przeliczeniowe

(25°C, 1013 hPa): 1 ppm = 20,45 mg/m?;
1 mg/m’® = 0,049 ppm.

Niektére z powyzszych wartosci oszacowano
metodami modelowania, poniewaz brakowalo
danych pochodzacych z eksperymentow. Czes¢
parametréw jest trudna do okredlenia przy uzy-
ciu standardowych metod badawczych ze wzgle-
du na powierzchniowo czynne wilasciwosci PFOS.
Przyktadem jest wspolczynnik podzialu oktanol-
-woda (logK,,) - PFOS tworzy emulgowang war-
stwe miedzy oktanolem a woda, co utrudnia jego
wyznaczenie przy zastosowaniu tradycyjnych tech-
nik badawczych, takich jak metoda wstrzgsania kol-
by czy technika powolnego mieszania. Obliczone
przy uzyciu réznych modeli warto$ci logK,,, rdznia
sie na tyle, ze nie mozna ich uzna¢ za prawdziwe
(ATSDR 2021; OECD 2002; PubChem 2024).

Dane dotyczace preznosci par PFOS dostepne
w piSmiennictwie nie sg spdjne — sposroéd wszyst-
kich wtasciwosci fizykochemicznych to wlasnie
wartosci preznosci par wykazuja najwigksze roz-
bieznosci. Moze to wynika¢ takze z koniecznosci
zastosowania modeli do ich oszacowania, ze wzgle-
du na trudnosci w oznaczeniu eksperymentalnym.
Na podstawie wspdlczynnika podzialu woda-
-powietrze, wyznaczonego dla PFOS na poziomie
< 2-10° Pa-m*/mol, zwiazek ten uznano za nielotny
w roztworach wodnych. Wynika to z jego zdolno-
$ci do tworzenia jonéw. PFOS jest zatem substancjg
o bardzo niskiej i prawdopodobnie pomijalnej lot-
nos$ci (OECD 2002).

PFOS, podobnie jak wszystkie zwiazki z grupy
PFAS, jest bardzo stabilny dzigki sile wigzan wegiel-
-fluor, ktore charakteryzuja si¢ wysoka energia i sil-
ng polaryzacjga, obecnosci trzech par elektronowych
otaczajacych kazdy atom fluoru oraz ekranowaniu
atomow wegla przez atomy fluoru (ATSDR 2021).
W zwigzku z tym zwiazki z tej grupy sg niepalne
oraz odporne na degradacje pod wpltywem kwasow,
zasad, utleniaczy, proceséw fotolitycznych, dziata-
nia drobnoustrojéw i proceséw metabolicznych
(Kim iin. 2015).
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Otrzymywanie, zastosowanie,
narazenie zawodowe

Otrzymywanie

Zwigzki perfluoroalkilowe produkowano na skale
przemystowa metodami takimi jak elektrochemicz-
ne fluorowanie (ECF, ang. electrochemical fluorina-
tion), utlenianie jodku fluorotelomeru, utlenianie
olefiny fluorotelomeru oraz karboksylacja jodku
fluorotelomeru. Podczas procesu ECF szkielet flu-
orku acylu lub sulfonylu rozpuszcza si¢ w wodnym
roztworze fluorowodoru. Nastepnie przez roztwor
przepuszcza si¢ prad staly, co prowadzi do substy-
tucji wszystkich atoméw wodoru w tancuchu cz3-
steczki organicznej atomami fluoru (réwnanie 1).
Fluorki perfluoroacylowe wytworzone w procesie
ECF ulegajg hydrolizie do kwaséw perfluorokar-
boksylowych (réwnanie 2) i s3 oddzielane metoda
destylacji. Metoda ta byla szeroko wykorzystywa-
na w produkgeji zwigzkéw perfluoroaklikosulfono-
wych, takich jak PFOS (ATSDR 2021).

R,COF + HF » RCCOF + H, + produkty uboczne (1)
R,COF + H,0 > RCOOH + HF (2)

Fluorki perfluoroalkilosulfonylu otrzymane
w procesie ECF poddaje si¢ hydrolizie w warunkach
zasadowych w celu otrzymania ich soli. Nastepnie,
po zakwaszeniu i destylacji, uzyskuje si¢ bezwodny
kwas perfluoroalkilosulfonowy.

R,SO,F + HF > RSO,F + H,
RSO,F + KOH > RSO.K + HF
RSO;K + H,SO, > RSO,H + KHSO,

Proces utleniania jodku fluorotelomeru zostal
opracowany przez firm¢ DuPont. Pierwszym eta-
pem tego procesu jest otrzymanie pentafluorojodo-
etanu z tetrafluoroetenu. Nastepnie do powstalego
produktu dodaje si¢ tetrafluoroeten w odpowied-
nim stosunku molowym, aby otrzyma¢ pozadang
diugos¢ tancucha. Ostatnim etapem jest utlenienie
produktu do kwasu karboksylowego.

5C,F, +IF, + 21,5 C,FI
C,FI + nC,F, > C,F{(C,F,),I
G,F5(C,F)),I CF,(C.F,), ,CF,COOH

Substratem do otrzymywania PFOS i jego po-
chodnych jest fluorek perfluorooktanosulfonylu
(POSF). POSF otrzymuje si¢ rowniez w procesie
ECE w ktérym prad elektryczny przepuszcza si¢
przez roztwor bezwodnego fluorowodoru oraz or-
ganiczny surowiec - fluorek 1-oktanosulfonylu.
W procesie atomy wodoru w surowcu organicznym
zostajg zastgpione atomami fluoru, co prowadzi do
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powstania wigzan wegiel-fluor. W procesie otrzy-
muje sie¢ 30 + 45% nierozgalezionego POSFE, po-
wstaje rowniez mieszanina produktéw ubocznych
i zanieczyszczen, w tym izomeréw i homologow -
zaréwno o wyzszych, jak i nizszych prostych tancu-
chach, fluorkéw perfluoroalkilowych o rozgalezio-
nych tancuchach réznej dtugosci, perfluoroalkanéw
i eterow o tancuchach prostych lub rozgalezionych,
a takze cykloeteréow i innych produktéw ubocznych
(OECD 2002).

Zastosowanie

Zastosowania PFOS i innych zwigzkéw perfluoro-
alkilowych wynikajg z ich unikalnych wlasciwosci
powierzchniowych. Alkilowy ,ogon” czasteczki
powoduje, ze zwiazki te wykazuja wlasciwosci hy-
drofobowe i oleofobowe. Dzigki tym wlasciwoscia
byty szeroko stosowane w produkcji preparatow do
powlekania powierzchni oraz w $rodkach ochron-
nych. Stosowano je gtéwnie w srodkach ochron-
nych, ktore zwigkszaly odpornos¢ na wode, ttuszcz
i zabrudzenia w przypadku opakowan papierowych
i kartonowych, dywandéw, wyrobéw skdrzanych
i tekstyliow. Zwiazki perfluoroalkilowe byly row-
niez wykorzystywane w przemystowych $rodkach
powierzchniowo czynnych (surfaktantach), emul-
gatorach, $rodkach zwilzajacych i powtokach. Byly
réwniez skladnikiem pian gasniczych, gdyz sku-
tecznie gasza plonace weglowodory. Zwigzki per-
fluoroalkilowe ogétem wykorzystywano takze jako
substancje pomocnicze w produkeji fluoropolime-
réw, ktore nastepnie stuzyly jako powloki zapobie-
gajace przywieraniu naczyn kuchennych, mem-
brany do oddychajacej i wodoodpornej odziezy,
sktadniki produktéw higieny osobistej (m.in. nici
dentystycznej, kosmetykow, filtréw przeciwstonecz-
nych), ostony przewodéw elektrycznych, srodki
przeciwpozarowe oraz inne zastosowania (ATSDR
2021). Wiele zastosowan dotyczy pochodnych i soli
PFOS. Sa to polimery o duzej masie czasteczkowej,
w ktérych PFOS stanowi jedynie utamek catkowitej
masy. Wykorzystywane s3 w réznych produktach,
najczgsciej w Srodkach do obrébki powierzchni,
ochrony papieru oraz w chemikaliach uzytkowych.
Mniej niz 91 t PFOS i jego soli zostalo skomercjali-
zowane jako gotowe produkty — wiekszos¢ wytwa-
rzanego PFOS przeksztalcano do innych zwigzkéw
fluorowanych (3M Company 2000).

Najwiekszym $wiatowym producentem PFOS
i jego pochodnych byla firma 3M. W maju
2000 r. firma 3M podjeta decyzj¢ o zaprzestaniu
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produkcji PFOS ijego pochodnych. Decyzje te pod-
jeto w porozumieniu z US EPA (Agencja Ochrony
Srodowiska Stanéw Zjednoczonych — United States
Environmental Protection Agency) i uzasadniono
danymi uzyskanymi przez firme, ktére wykazaly, ze
te zwigzki sg bardzo trwale w srodowisku, maja sil-
ng tendencje do gromadzenia si¢ w tkankach ludzi
i zwierzat oraz moga w dluzszej perspektywie sta-
nowi¢ zagrozenie dla zdrowia ludzi i $rodowiska.
EPA wsparta decyzje 3M dotyczaca stopniowego
wycofywania PFOS oraz opracowania zamienni-
kéw do konca 2000 r. (EPA 2000). Firma 3M za-
przestala produkcji i stosowania przewazajacej
wiekszosci pochodnych PFOS w ciagu okoto 2 lat
od ogloszenia wycofania, a do konica 2008 r. zakon-
czyla wszelka produkcje oraz ostatnie istotne zasto-
sowania tych zwigzkéw (ATSDR 2021).

Chiny pozostaja jednym z nielicznych produku-
jacych i konsumujacych zaréwno PFOS, jak i kwas
perfluorooktanowy (PFOA). Produkcja zwigzkéw
perfluoroalkilowych w Chinach wzrosta w zwigzku
z zaprzestaniem produkcji w krajach zachodnich.
W 2001 r. w Chinach wyprodukowano ok. 30 t
PFOS, a po zakonczeniu produkcji przez firme 3M
produkcja tego zwigzku w Chinach wzrosta do 91 t,
165 ti247 t odpowiednio w 2004 r., 2005 r. i 2006 r.
(ATSDR 2021).

Od 2010 r. w Unii Europejskiej zakazano wy-
twarzania, wprowadzania do obrotu i stosowa-
nia PFOS - zaréwno w postaci samoistnej, jak
i w preparatach czy jako skfadnika innych produk-
tow. Zakaz ten wynika z rozporzadzenia Komisji
(UE) nr 757/2010 z dnia 24 sierpnia 2010 r.,
zmieniajgcego rozporzadzenie (WE) nr 850/2004
Parlamentu Europejskiego i Rady dotyczace trwa-
tych zanieczyszczen organicznych w odniesieniu do
zalgcznikow 11 11T (Dz. Urz. L 223 z 25.08.2010).
W efekcie PFOS zostal wlaczony do zalacznika
I rozporzadzenia (WE) nr 850/2004 Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 29 kwietnia 2004 r.,
dotyczacego trwalych zanieczyszczen organicznych
i zmieniajacego dyrektywe 79/117/EWG (Dz. Urz. L
158 2 30.04.2004 ze zm.).

Zakaz nie dotyczyl PFOS obecnego w substan-
cjach lub preparatach w stezeniu réwnym lub mniej-
szym niz 10 mg/kg (wagowo 0,001%). Drugim wa-
runkiem, aby zakaz nie byl stosowany, bylo stezenie
PFOS w polproduktach, wyrobach lub ich cze-
$ciach na poziomie nizszym niz 0,1% masy, oblicza-
nej w stosunku do masy strukturalnie lub mikro-
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strukturalnie odrebnych czesci zawierajacych PFO.
W przypadku wyrobow wiékienniczych lub innych
materiatow powlekanych ograniczenie to nie doty-
czylo, jesli gestos¢ PFOS wynosita mniej niz 1 pug/m?
powlekanego materialu. Dozwolona byla réwniez
produkcja i wprowadzanie do obrotu PFOS w pigciu
okreslonych zastosowaniach, pod warunkiem ogra-
niczenia do minimum ilo$ci uwalnianej do $rodo-
wiska oraz przedstawiania co 4 lata Komisji przez
panstwa czlonkowskie sprawozdan z postepow
w eliminowaniu PFOS. Dopuszczone zastosowa-
nia obejmowaly $rodki zwilzajace wykorzystywane
w kontrolowanych systemach galwanizacji (do dnia
26 sierpnia 2015 r.), powloki fotolitograficzne lub
antyrefleksyjne stosowane w procesach fotolitogra-
ficznych, powtoki fotograficzne do filméw, papieru
lub plyt drukowych, filtry mgly olejowej stosowane
w niedekoracyjnym twardym chromowaniu(VT)
galwanicznym w ukladach petli zamknietej oraz
ciecze hydrauliczne wykorzystywane w lotnictwie.
Rozporzadzenie (WE) nr 850/2004 przestalo
obowigzywa¢ w 2019 r. i zostalo uchylone przez
rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady
(UE) nr 2019/1021 z dnia 20 czerwca 2019 r.
w sprawie trwalych zanieczyszczen organicznych
(Dz. Urz. L 169 z 25.06.2019 ze zm.). Na mocy
tego rozporzadzenia PFOS oraz jego sole i zwigzki
pochodne réwniez zostaly umieszczone w zalgcz-
niku I, czyli wérdd substancji, ktorych produkcja,
wprowadzanie do obrotu i stosowanie w postaci sa-
moistnej, w mieszaninach lub w wyrobach zosta-
ly zakazane. Jednoczesnie wskazano dopuszczalne
niezamierzone zanieczyszczenie S$ladowe: stezenie
PFOS lub jego soli moze wynosi¢ do 0,025 mg/kg
(wagowo 0,0000025%), natomiast suma stezen
wszystkich zwigzkéw pochodnych PFOS nie moze
przekracza¢ 1 mg/kg (0,0001% wagowo). Warunek
odstepstwa od zakazu dotyczacy wyrobéw lub
potproduktow zawierajacych PFOS zostal sfor-
mulowany tak samo, jak w rozporzadzeniu (WE)
nr 850/2004. Jedno zastosowanie PFOS wskazano
jako wyjatek od zakazu produkcji i wprowadzania
do obrotu - w charakterze filtrow mgly olejowej
stosowanych w niedekoracyjnym twardym chro-
mowaniu(VI) galwanicznym w ukladach zamknie-
tych, pod warunkiem, ze ilo§¢ uwalnianego do $ro-
dowiska PFOS zostala ograniczona do minimum.
Odstepstwo obowigzywalo do 7 wrzesnia 2025 r.
Jednak w przypadku, gdy panstwa czlonkowskie,
w ktorych stosowano PFOS, przedlozyly Komisji
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do dnia 7 wrzesnia 2024 r. sprawozdanie z poste-
péw w eliminowaniu PFOS i uzasadnity dalsza
koniecznos¢ jego stosowania, Komisja miata doko-
na¢ przegladu koniecznosci przediuzenia odstep-
stwa na okres nieprzekraczajacy pieciu lat, do dnia
7wrze$nia2025r. Informacje zgromadzone wowczas
na poziomie panstw czlonkowskich potwierdzi-
ty, ze PFOS nie jest juz stosowany do tych celéw
w Unii Europejskiej. W zwigzku z tym odstepstwo
zostalo wykreslone w 2025 r. na mocy rozporzadze-
nia delegowanego Komisji (UE) 2025/718 z dnia
14 kwietnia 2025 r., zmieniajgcego rozporzadzenie
Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2019/1021
w odniesieniu do kwasu perfluorooktanosulfo-
nowego i jego pochodnych (Dz. Urz. L, 2025/718
2 27.06.2025).

PFOS zostal wlaczony do wyzej omdwionych
przepisow UE po jego wpisaniu do Konwencji
Sztokholmskiej w 2009 r. Konwencja Sztokholmska
w sprawie trwalych zanieczyszczen organicznych
jest globalnym traktatem majgcym na celu ochrone
zdrowia ludzi i srodowiska przed substancjami che-
micznymi, ktore pozostaja w sSrodowisku przez dtu-
gi czas w stanie nienaruszonym, rozprzestrzeniaja
sie geograficznie, gromadzg sie w tkance ttuszczowej
ludzi i dzikich zwierzat oraz maja szkodliwy wplyw
na zdrowie cztowieka lub §rodowisko. Narazenie na
trwale zanieczyszczenia organiczne (TZO) moze
prowadzi¢ do powaznych skutkéw zdrowotnych,
w tym do niektérych nowotworéw, wad wrodzo-
nych, dysfunkeji ukltadu odpornosciowego i roz-
rodczego, zwigkszonej podatnosci na choroby oraz
uszkodzen osrodkowego i obwodowego ukladu
nerwowego. Ze wzgledu na daleki zasieg rozprze-
strzeniania si¢ tych zwigzkow chemicznych, pan-
stwa dzialajgce samodzielnie nie sg w stanie chro-
ni¢ swoich obywateli ani $rodowiska przed TZO.
W odpowiedzi na ten globalny problem Konwencja
Sztokholmska, przyjeta w 2001 r., ktora weszla
w zycie w 2004 r., wymaga od wszystkich stron pod-
jecia dzialan w celu wyeliminowania lub ogranicze-
nia uwalniania TZO do $rodowiska (Stockholm
Convention 2024a; 2024b).

Dla PFOS istnialo ograniczenie dotyczace
produkcji, wprowadzania do obrotu i stosowa-
nia, zawarte w zalgczniku XVII do rozporzadze-
nia REACH (pozycja 53). Po wprowadzeniu tej
substancji do rozporzadzenia (WE) nr 850/2004
w 2010 r., ograniczenie zostalo usunig¢te na mocy
rozporzadzenia Komisji (UE) nr 207/2011 z dnia
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2 marca 2011 r., zmieniajacego rozporzadzenie
(WE) nr 1907/2006 Parlamentu Europejskiego
i Rady w sprawie rejestracji, oceny, udzielania ze-
zwolen i stosowanych ograniczen w zakresie che-
mikaliow (REACH) w odniesieniu do zalacznika
XVII (pochodne pentabromowe eteru difenylowe-
go i PFOS), (Dz. Urz. L 58 2 3.03.2011).

Narazenie zawodowe

Gléwny Inspektor Sanitarny nie dysponuje dany-
mi dotyczacymi narazenia zawodowego na PFOS
w Polsce, poniewaz nie istnieje mozliwos¢ ich zbie-
rania dla substancji, ktére nie majg ustalonej warto-
$ci NDS. W 2020 r. do Polski zaimportowano PFOS
ijego sole w Iacznej ilosci prawie 1,5 t. Polska nigdy
nie produkowata PFOS (Otwarte Dane 2024).

PFOS jest wykorzystywany w Unii Europejskiej
jedynie w kilku, $cisle ograniczonych zastosowa-
niach. Ze wzgledu na jego trwalos¢ w srodowisku,
narazenie moze nadal wystepowac w obszarach sil-
nie zanieczyszczonych, np. w okolicach dawnych
zakltadéw produkujacych zwigzki perfluorowa-
ne, skad PFOS potencjalnie mégl uwalnia¢ sie do
powietrza, wody i gleby wokét zakltadu (ATSDR
2021). Zwiazki z grupy PFAS majg zdolnos¢ do
adsorpcji na czastkach statych obecnych w atmos-
ferze, co prowadzi do ich transportu w powietrzu
oraz do depozycji z wahaniami zaleznymi od pory
roku. Wdychanie pylu w pomieszczeniach, catko-
witego pylu zawieszonego w powietrzu oraz spozy-
cie wody pitnej stanowig gléwne drogi narazenia na
PFAS wsréd pracownikéw. PFOS wystepuje zarow-
no w fazie gazowej (<14,71 pg/m?), jak i w aerozolu
czastek statych (0,52 + 8,21 pg/m?), a podzial mig-
dzy faza gazows i stalg zalezy od warunkéw atmos-
ferycznych, takich jak temperatura i ci$nienie po-
wietrza. W zwiazku z tym ludzie moga by¢ narazeni
inhalacyjnie na PFOS w zakresie 0,30 + 4,22 pg/kg
mc./dzien (Wee, Aris 2023).

W Centralnym Laboratorium  Instytutu
Medycyny Pracy im. prof. ]. Nofera w Lodzi (IMP)
prowadzono badania stezen zwigzkéw z grupy
PFAS w osoczu krwi u 0séb z populacji generalnej.
W badaniu uczestniczylo 10 mezczyzn i 15 kobiet
(Srednia wieku mezczyzn 50 lat, Srednia wieku
kobiet 43 lata). U 5 0séb stezenie PFOS we krwi
miescito si¢ w przedziale 0 + 0,10 ng/ml, u 6 oséb
w przedziale 0,11 + 0,30 ng/ml, u 9 0séb w prze-
dziale 0,31 + 0,50 ng/ml, a powyzej 0,51 ng/ml
u 5 0séb (Smuga i in. 2022). Badania te sg kontynu-
owane,aichwynikiniezostalyjeszcze opublikowane.
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W Centralnym Laboratorium Instytutu Medycyny
Pracy opracowano réwniez metode oznaczania
PFOS w powietrzu (Bonczarowska i in. 2025).

Liczbe oséb narazonych na PFOS w Polsce
w 2024 r, wedlug danych z Centralnego Rejestru
Danych o Narazeniu na Substancje Chemiczne, ich
Mieszaniny, Czynniki Lub Procesy Technologiczne
o Dzialaniu Rakotwoérczym, Mutagennym lub
Reprotoksycznym (CRCR), przedstawiono w tabeli 2.

Do 0s6b narazonych zawodowo na PFOS zalicza
sie pracownikéw produkcyjnych w fabrykach wy-
twarzajacych zwigzki perfluorowane lub produkty
je zawierajace, a takze osoby, ktorych czynnosci za-
wodowe wymagaja czestego kontaktu z produktami
zawierajacymi ten zwigzek. Naleza do nich pracow-
nicy zajmujacy si¢ konserwacja dywandw, straza-
cy, pracownicy firm gospodarki odpadami oraz
osoby wykonujace profesjonalne woskowanie nart
(ATSDR 2021; Lucas i in. 2023). Niektdre pianki
gasnicze zawieraly zwigzki perfluoroalkilowe, a sto-
sowane w ich produkcji zwigzki prekursorowe (np.
fluorotelomery) mogg ulega¢ rozpadowi m.in. do
PFOS. Z tego powodu strazacy rowniez s3 uznawa-
ni za grupe zawodowg narazong na PFOS (ATSDR
2021; NTP 2022). Pracownicy zajmujacy si¢ wosko-
waniem nart sg narazeni na PFOS ze wzgledu na
jego obecno$¢ w produktach do woskowania. Przy
opracowywaniu scenariuszy narazenia dla swoich
zaktadow produkcyjnych firma 3M uwzgledniala
takze jako osoby narazone na zwiazki perfluoro-
wane pracownikow zajmujgcych sie utrzymaniem
terenu, pracownikéw konserwacyjnych oraz pra-
cownikéw budowlanych i stuzb komunalnych ma-
jacych kontakt z gleba, woda powierzchniowg oraz
osadem na terenie zaktadu (ATSDR 2021).

W pracy przegladowej Paris-Davila i in. (2023)
zebrano dostepne dane dotyczace zawodow,
w ktérych moze wystepowaé narazenie na zwigz-
ki z grupy PFAS, rodzaju frakcji (pyl/aerozol/pary)
oraz stezen tych substancji oznaczanych w powie-
trzu. PFOS zostal zidentyfikowany w powietrzu
srodowiska pracy w nastepujacych obszarach lub
pomieszczeniach: sprzedaz detaliczna odziezy, wo-
skowanie nart, produkcja tekstyliow (obejmujaca

etapy czyszczenia, suszenia, stabilizacji/utwardza-
nia termicznego, umieszczania w zbiorniku z trwa-
ta Zywicg hydrofobowg oraz powlekania), kontrola
jakosci tekstyliow, warsztaty tekstylne/wltokienni-
cze, biura w zakladach wtdkienniczych oraz budyn-
ki jednostek strazy pozarnej. Czynnosci zwigzane
z suszeniem tekstyliow, utwardzaniem termicznym
w zakladach produkujacych tekstylia oraz woskowa-
niem podidg skutkowaly stezeniem PFOS w powie-
trzu na poziomie od 1 - 107 pg/m* do 1 - 10~° pg/m’,
najprawdopodobniej w formie aerozolu, cho¢ nie
doprecyzowano tego w cytowanej pracy.

W przeciwienstwie do innych zwigzkéw z grupy
PFAS, gdzie stezenia pytu podczas woskowania nart
byty wyzsze niz w przypadku innych zawoddéw lub
czynnosci, poziomy stezenia pytu PFOS zwigzane
z woskowaniem nart byly poréwnywalne do ste-
zen w innych obszarach dzialalnosci zawodowej.
Mediana stezenia pytu PFOS w zaktadach wosko-
wania nart byla zblizona do mediany 1 - 10 mg/g
pylu odnotowanej w pomieszczeniach biurowych
w zakladach wtdkienniczych i warsztatach powle-
kania tekstyliow. Najnizsze zmierzone stezenie
PFOS w pyle wynosito 1-10° mg/g i odnotowano
je w detalicznej sprzedazy odziezy, warsztatach
tekstylnych, przy kontroli jakosci tekstyliow oraz
w pomieszczeniach biurowych w zakladzie wi6-
kienniczym. Chociaz produkcja tekstyliow general-
nie charakteryzowala si¢ najnizszymi obserwowa-
nymi stezeniami PFOS, w tym obszarze zmierzono
stezenia siegajace 1 - 107* mg/g. Podkreslono réw-
niez, ze podczas gdy wiekszo$¢ zawodéw/czynnosci
wykazywala podobne poziomy stezenn PFAS, nie-
ktore konkretne zwiazki z tej grupy byly wyraznie
powigzane z okreslonymi obszarami dzialalnosci
zawodowej. W przypadku PFOS uwalnianie tego
zwigzku wystepowalo gléwnie podczas wosko-
wania podidg, poniewaz jego stezenia mierzone
w trakcie tej czynnos$ci byly znacznie wyzsze niz
poziomy mierzone przed i po jej wykonaniu (Paris-
-Davila iin. 2023).

W dwoch fabrykach firmy 3M, zlokalizowa-
nych w Decatur w stanie Alabama (USA)
oraz w Antwerpii (Belgia), produkowano POSF,

Tabela 2. Liczba 0s6b narazonych na kwas heptadekafluorooktanosulfonowy (PFOS) PFOS w Polsce w 2024 r. wedtug danych CRCR
Table 2. Number of people exposed to heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) in Poland in 2024 according to CRCR data

Substancja

Liczba zaktadéw pracy

Liczba os6b narazonych

- Liczba narazonych kobiet

PFOS - kwas perfluorooktanosulfonowy (synonim: 2
kwas heptadekafluorooktano-1-sulfonowy) oraz jego
sole: potasowa, dietanoloaminowa, amonowa, litowa

91 69
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ktéry nastepnie wykorzystywano w procesach
polimeryzacji do otrzymywania réznych produk-
tow. Produkty te mogty ulega¢ degradacji lub me-
tabolizacji prowadzacej do powstawania PFOS.
W trzeciej fabryce, zlokalizowanej w Cottage Grove
w stanie Minnesota (USA), nie produkowano
POSE, a jedynie produkty na jego bazie. W latach
1995, 1997 i 2000 zbadano poziomy PFOS w su-
rowicy krwi pracownikéw tych fabryk, a wyniki
przedstawiono w tabeli 3. Srednie stezenia PFOS
w surowicy krwi pracownikow malaty od 1995 r. we
wszystkich badanych fabrykach. U wigkszosci pra-
cownikéw, w latach przeprowadzania badan, nie
stwierdzono stezenn PFOS w surowicy krwi przekra-
czajacych 6 ppm. Nie s3 dostepne informacje doty-
czagce wieku pracownikow, czasu ich zatrudnienia
ani stezen PFOS w powietrzu na tych stanowiskach
pracy (OECD 2002).

W 1999 r. przeprowadzono biomonitoring
wsrod pracownikow fabryki w miescie Sagamihara
w Japonii, zajmujacej si¢ przetwarzaniem zwigzkow
perfluorowanych na produkty ochrony przeciwpo-
zarowej oraz produkty do konserwacji powierzchni.
Badaniem objeto 32 pracownikéw produkeyjnych,
ktérzy regularnie mieli kontakt z tymi zwigzka-
mi, oraz 32 pracownikéw zarzadzajacych, nieza-
angazowanych w codzienng prace produkcyjna.
W surowicy krwi obu grup oznaczono stezenia kilku
zwigzkoéw perfluorowanych, w tym PFOS. Pobrano
réwniez probki od 30 pracownikow zarzadzajacych
pracujacych w biurach w Tokio. Wsr6d pracow-
nikéw produkcyjnych najwyzsze zmierzone steze-
nie PFOS w surowicy krwi wyniosto 0,628 ppm,

a $rednia arytmetyczna stezen 0,135 ppm. W przy-
padku pracownikéw biurowych najwyzsze stezenie
wyniosto 0,0967 ppm, a $rednia 0,04 ppm. W bada-
niu nie podano zadnych danych dotyczacych wieku
pracownikow, czasu zatrudnienia ani stezen PFOS
w powietrzu (OECD 2002).

DZIAtANIE TOKSYCZNE U LUDZ|

W pi$miennictwie nie znaleziono danych doty-
czacych ostrych skutkéw narazenia ludzi na kwas
heptadekafluorooktanosulfonowy (PFOS). Wyniki
badan prowadzonych u ludzi ograniczaty sie glow-
nie do oznaczania stezenia PFOS w surowicy krwi
oraz oceny réznych parametréw i potencjalnych
skutkéw zdrowotnych.

Srednie stezenia PFOS we krwi 0s6b z populacji
generalnej w USA wynosity 10 + 75 pg/l surowi-
cy lub krwi, natomiast najwyzsze wartosci siegaly
226 pg/l. W Niemczech stezenia szczytowe docho-
dzily do 131 pg/l (MAK Commission 2015).

Wigkszo$¢ badan dotyczacych zwigzkow perflu-
orowanych odnosita si¢ przede wszystkim do kwa-
su perfluorooktanowego (PFOA), natomiast tylko
cze$¢ z nich obejmowata réwniez PFOS. W wigk-
szosci badan epidemiologicznych jako biomarker
narazenia wykorzystano stezenie PFOS w surowicy
krwi. Jedynie nieliczne badania analizowaty moz-
liwy zwigzek miedzy stezeniem PFOS w surowicy
pracownikéow a odpowiadajagcymi mu skutkami
zdrowotnymi. Wigkszos¢ tych badan dostarcza je-
dynie informacji o pojedynczym stezeniu zwiazku

Tabela 3. Srednie stezenia kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) w surowicy krwi pracownikéw narazonych na te substancje

lub produkty na jej bazie (OECD 2002)

Table 3. Mean concentrations of heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) in blood serum of workers exposed to this substance or prod-

ucts based on it (OECD 2002)

Lokalizacja zaktadu, rok (liczba pracownikéw) Srednie stezenie, ppm Zakres stezef, ppm
Decatur, Alabama, USA
1995 (n=90) 2,44 0,25+12,83
1997 (n= 84) 1,96 0,10+9,93
2000 (n= 263) 1,32 0,06 +10,06
Antwerpia, Belgia

1995 (n=93) 1,93 0,10+9,93
1997 (n=65) 1,48 0,1+4,8
2000 (n=258) 0,80 0,04+6,24
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perfluoroalkilowego w surowicy, ktore uznaje si¢
za wiarygodny biomarker niedawnego narazenia,
jednak nie pozwala ono na ocene narazenia histo-
rycznego. Brak danych dotyczacych wczesniejsze-
go narazenia stanowi istotne ograniczenie badan
prowadzonych zaréwno w populacjach zawodo-
wych, jak i ogélnych, w ktérych poziomy narazenia
w przeszlosci byly zazwyczaj wyzsze niz obecne.
Dodatkowym ograniczeniem jest mozliwos¢ jed-
noczesnego narazenia na kilka zwigzkéw naleza-
cych do grupy PFAS.

Przeanalizowano dane przekrojowe pocho-
dzace z nadzoru medycznego prowadzonego
w zakladach firmy 3M w celu ustalenia, czy istnie-
ja zaleznosci miedzy stezeniami PFOS a parame-
trami hematologicznymi, chemii klinicznej oraz
parametrami hormonalnymi (Olsen i in. 1999;
2001a). Analizie poddano dane uzyskane od gru-
py wolontariuszy plci meskiej zatrudnionych
w zakladzie w Decatur, badanych w latach 1995
i 1997 oraz od wolontariuszy badanych w 2000 r.,
wsrod ktorych byly rowniez kobiety oraz pracowni-
cy z Antwerpii. W 2000 r. w badaniu wzieto udziat
255 pracownikéw z Antwerpii (206 mezczyzn i 49
kobiet) oraz 263 pracownikéw z Decatur (215 mez-
czyzn i 48 kobiet). W analizach przeprowadzonych
w latach 1995 i 1997, nie stwierdzono powigzan
miedzy stezeniami PFOS u pracownikéw a parame-
trami hematologicznymi oraz innymi parametrami
chemii klinicznej po polfaczeniu danych z obu za-
ktadéw. Srednie stezenia cholesterolu w surowicy
pozostawaly na staltym poziomie lub wzrastaly wraz
ze wzrostem stezenia PFOS w surowicy, w zalezno-
$ci od roku przeprowadzenia badania. Pracownicy
z najwyzszymi poziomami PFOS charakteryzowa-
li si¢ nizszymi $rednimi wartosciami cholestero-
lu HDL (lipoproteiny o duzej gestosci, ang. high-
-density lipoprotein). Wiek byt istotnie zwiazany
z wyzszymi poziomami PFOS. Ponadto nie stwier-
dzono zwigzku miedzy wynikami badan aktyw-
nosci enzymow watrobowych a poziomami PFOS
w surowicy krwi pracownikow.

Wyniki analizy przekrojowej z 2000 r. zostaly
opracowane zarowno dla wszystkich pracowni-
kéw acznie z obu lokalizacji zaktadéw, jak i od-
dzielnie dla kazdego zakladu, poniewaz populacje
z Antwerpii i Decatur réznily sie istotnie pod wielo-
ma wzgledami. Pracownicy z Antwerpii, w porow-
naniu z pracownikami z Decatur, charakteryzowali
sie nizszymi stezeniami PFOS w surowicy ($rednio
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0,96 ppm), byli miodsi, mieli nizszy wskaznik BMI,
krotszy staz pracy, wyzsze spozycie alkoholu,
wyzsze Srednie wartosci HDL i bilirubiny, nizsze
srednie wartosci triglicerydow, ALP (fosfatazy al-
kalicznej), GGT (gamma-glutamylotranspepty-
dazy), AST (aminotransferazy asparaginianowej)
i ALT (aminotransferazy alaninowej) oraz wyka-
zywali tendencje do wyzszych $rednich pozioméw
hormondéw tarczycy. Dane zostaly rowniez usze-
regowane wedlug statusu produkcji i pici oraz po-
dzielone na kwartyle rozkladu zawartosci PFOS
w surowicy (najnizszy kwartyl obejmowat poziomy
PFOS w surowicy w zakresie 0,04 + 0,42 ppm, nato-
miast najwyzszy 1,69 + 10,06 ppm; kwartyle te do-
tyczyly polaczonych grup pracownikéw z obu za-
ktadéw). Jednak poréwnanie wynikéw utrudniaty
réznice w stezeniach PFOS miedzy pracownikami
z poszczegllnych zakladéw: przykladowo najwyz-
szy kwartyl dla pracownikéw z Antwerpii obejmo-
wal stezenia PFOS w surowicy w zakresie 1,67 +
6,24 ppm, natomiast dla pracownikéw z Decatur
byto to 2,31 + 10,06 ppm. Poréwnania miedzy
kwartylami w obrebie poszczegdlnych lokalizacji
zakladow nie wykazaly istotnych réznic w steze-
niach hormonéw tarczycy, parametréw hemato-
logicznych ani w parametrach moczu. Jedyne nie-
liczne roznice byly istotne statystycznie (p < 0,05).
Dotyczyly one poziomu BUN (azotu moczniko-
wego, ang. blood urea nitrogen), ktéry byl istotnie
wyzszy u pracownikéw produkeyjnych pici meskiej
i kobiet w najwyzszych kwartylach PFOS w zakta-
dzie w Antwerpii, oraz aktywnosci ALT, ktdra byla
istotnie wyzsza w najwyzszym kwartylu (1,69 +
10,06 ppm PFOS w surowicy krwi) u pracownikow
produkcyjnych plci meskiej w Decatur.

Gdy dane przeanalizowano pod wzgledem licz-
by pracownikéw, u ktérych wyniki testow parame-
trow watrobowych oraz bilirubiny przekraczaly
zakres referencyjny, stwierdzono, ze wigkszy odse-
tek pracownikéw produkcyjnych w Decatur znaj-
dowal sie w najwyzszym kwartylu PFOS (2,31 +
10,06 ppm) w przypadku ALT, GGT oraz calego
panelu watrobowego niz w pozostatych kwartylach.

Srednie wartosci triglicerydéw, ALP, bilirubi-
ny calkowitej i ALT byly istotnie (p < 0,05) wyzsze
w najwyzszym kwartylu ($redni poziom PFOS 2,69;
zakres 1,69 + 10,06 ppm) niz w najnizszym kwar-
tylu ($redni poziom PFOS 0,27 ppm; zakres 0,04 +
0,42 ppm) dla wszystkich pracownikéw pici meskiej
w obu zakladach (n = 421). Nalezy zauwazy¢, ze
liczba pracownikéw produkcyjnych w Antwerpii
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byla réownomiernie roztozona miedzy kwartylami,
podczas gdy w przypadku pracownikéw Decatur
nie obserwowano takiego rozkladu - najwigksza
ich liczba przypadata na najwyzszy kwartyl.

Wyniki badan hormonéw tarczycy u pracow-
nikéw produkeyjnych obu zakltadéow wskazaly, ze
stezenia trijodotyroniny (T3) byly istotnie wyz-
sze (p < 0,05), natomiast wskaznik wigzania hor-
monoéw tarczycy (THBR, ang. thyroid hormone
binding ratio), (wychwyt T3) byt istotnie nizszy
(p <0,05) w najwyzszym kwartylu niz w najnizszym.
Zakres warto$ci pozioméw T3 byt bardzo duzy
w grupie kobiet, jednak nie stwierdzono istotnych
statystycznie roznic miedzy srednimi wartosciami
w kwartylach.

Przeprowadzono wieloczynnikowe analizy re-
gresji w celu uwzglednienia mozliwych czynnikéw
zakldcajacych, ktére mogly wplywaé na wyniki te-
stow chemii klinicznej. W modelu uwzgledniono
nastepujgce zmienne: praca produkcyjna (tak/nie),
zaklad, wiek, BMI, papierosy/dzien, spozycie alko-
holu/dzien i staz pracy w zakladzie.

Zaobserwowano dodatnig, istotng statustycznie
(p = 0,04) zalezno$¢ miedzy stezeniem T3 a PFOS.
Istotne okazaly sie rowniez: lokalizacja zakfadu,
BMI, palenie papieroséw oraz spozycie alkoholu.
Wskaznik THBR, podobnie jak pozostalte hormo-
ny tarczycy, nie wykazywal istotnosci statystycznej
w analizach regresji.

Przeprowadzono analize podiuzng powyzszych
danych w celu oceny, czy zawodowe narazenie na
zwigzki perfluorowane wigze si¢ w czasie ze zmia-
nami parametréw chemii klinicznej oraz wyni-
kéw badan lipidowych u pracownikéow zakladéw
w Antwerpii i Decatur (Olsen i in. 2001b). Dane
z nadzoru medycznego z lat 1995, 1997 i 2000
analizowano z zastosowaniem regresji wieloczyn-
nikowej. W obrebie zakladéw wyodrebniono trzy
podkohorty obejmujgce osoby, ktore uczestni-
czyly w co najmniej dwoch badaniach lekarskich
w latach 1995-2000. Po potaczeniu danych dotycza-
cych pracownikow plci meskiej z obu zakltadow nie
zaobserwowano statystycznie istotnych (p > 0,05)
zalezno$ci miedzy stezeniem PFOS a poziomem
cholesterolu ani tréjglicerydéw. Ponadto nie stwier-
dzono istotnych powigzan miedzy PFOS a zmia-
nami w czasie stezen HDL, ALP, GGT, AST, ALT,
bilirubiny catkowitej oraz bilirubiny bezposredniej.

W badaniach przekrojowych z 2000 r. oraz
w analizach podluznych wskazano jednak kilka
ograniczen, w tym: (1) stezenia PFOS w surowicy
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u pracownikow zmniejszaly sie w czasie, (2) steze-
nia PFOS w surowicy byly znacznie wyzsze w za-
ktadzie w Decatur niz w zakladzie w Antwerpii, (3)
wszyscy uczestnicy byli ochotnikami, (4) wystepo-
waly istotne réznice demograficzne oraz w profi-
lach parametréw chemii klinicznej migdzy pracow-
nikami obu zaktadéw, 5) w zakladach obecne byly
réwniez PFOA oraz inne zwigzki perfluorowane,
6) poréwnania miedzy populacjami zakladow byly
ograniczone ze wzgledu na rézne rozklady kwar-
tylowe w poszczegolnych podgrupach, oraz (7)
dla kazdego parametru chemii klinicznej zebrano
tylko jeden pomiar w danym momencie. Ponadto
w badaniu podluznym jedynie niewielka liczba
pracownikow (24%) uczestniczyla we wszystkich
trzech okresach pobierania prébek. Kazde bada-
nie w kolejnych latach wykonywano w innych la-
boratoriach, stosujac rézne techniki analityczne do
oznaczania PFOS. Dane uzyskane od pracownic nie
mogly zosta¢ przeanalizowane ze wzgledu na malg
liczbe uczestniczek.

Przeprowadzono retrospektywne badanie ko-
hortowe dotyczace umieralnosci pracownikow za-
ktadu 3M w Decatur, aby oceni¢, czy przyczyny zgo-
néw rdéznily sie istotnie od ogoétu populacji (OECD
2002). Analiza objeta 1957 pracownikéw, ktorzy
przepracowali co najmniej rok w zaktadzie Decatur
w latach 1961-1991. Zarejestrowano 74 zgony
i wsrod nich nie stwierdzono istotnie podwyzszo-
nych wartosci SMR (standaryzowany wskaznik
umieralnosci) dla zadnej z gléwnych przyczyn zgo-
néw, niezaleznie od populacji poréwnawczej (stan
Alabama, USA lub hrabstwo w Alabamie).

Po analizie danych wedlug opisu stanowiska
(pracownicy dzialu chemicznego vs. pracownicy
powtok), stwierdzono statystycznie istotny defi-
cyt zgonow we wszystkich kategoriach stanowisk.
Jednakze, ze wzgledu na stosunkowo miody wiek
pracownikéw, zgloszono tylko 74 zgony na 1951
osob. Ponadto nie prowadzono badan dotycza-
cych pozioméw PFOS w surowicy w kontekscie
umieralnosci.

Zwigkszone ryzyko nadcisnienia zwigzanego ze
stezeniem PFOS w surowicy obserwowano u 0séb
dorostych, z podzialem na ple¢ - istotny zwig-
zek stwierdzono jedynie u kobiet (Bao i in. 2017).
Badanie wykazalo réwniez zaleznosci miedzy ci$nie-
niem skurczowym i rozkurczowym krwi zaréwno
w analizie 3cznej mezczyzn i kobiet, jak i w analizie
obejmujacej wylacznie kobiety. Dwa inne badania
wykazaly wzrost ryzyka nadcis$nienia cigzowego
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(Darrow i in. 2013) lub stanu przedrzucawkowego
(Stein 1 in. 2009) w zwigzku ze stezeniami PFOS
w surowicy wérod uczestniczek badania. Natomiast
w badaniu populacyjnym nie zaobserwowano
zwiekszonego ryzyka wystgpienia stanu przedrzu-
cawkowego (Starling i in. 2014).

Eksperci NTP ocenili, ze istnieje umiarkowane
prawdopodobienstwo, iz narazenie na PFOS wiaze
sie z zahamowaniem odpowiedzi przeciwcial, oraz
niewielkie prawdopodobienstwo, ze narazenie to
jest zwigzane ze zwigkszong czesto$cia wystepowa-
nia chorob zakaznych (lub obnizong odpornoscia
na choroby zakazne badz zmniejszona reakcja na
nie), (NTP 2016). Badania epidemiologiczne w tym
zakresie dotyczyly glownie dzieci do 13. roku zycia
— analizowano wplyw stezenia PFOS we krwi ma-
tek na odpornos¢ dzieci na choroby zakazne oraz
na odpowiedz immunologiczng po szczepieniach.

Podsumowujac, dostepne badania epidemio-
logiczne sugeruja powigzania miedzy naraze-
niem na PFOS a wystepowaniem kilku skutkéw
zdrowotnych:

- dzialanie na watrobe — wzrost stezen enzy-
moOw w surowicy oraz obnizenie pozioméw
bilirubiny sugeruja zmiany w funkcjonowa-
niu watroby. Ponadto wyniki badan epide-
miologicznych wskazujg na zwigzek miedzy
narazeniem a podwyzszonym poziomem li-
pidow w surowicy, w szczegdlnosci choleste-
rolu catkowitego i LDL,

- wplyw na uklad sercowo-naczyniowy - istnieja
dowody epidemiologiczne na zwigzek miedzy
stezeniem PFOS w surowicy a nadci$nieniem
lub stanem przedrzucawkowym (patrz rozdziat
»Odlegte skutki dzialania toksycznego”),

- skutki immunologiczne - dostepne dane
sugeruja zwigzek miedzy poziomem PFOS
w surowicy a obnizong odpowiedzig prze-
ciwcial po szczepieniach,

- skutki rozwojowe - dowody wskazuja na
zwigzek miedzy stezeniem PFOS w surowicy
a niewielkim zmniejszeniem masy urodze-
niowej, szacowanym na mniej niz 20 g na
kazdy 1 ng/ml wzrostu poziomu PFOS we
krwi (patrz rozdziat ,Odlegte skutki dziata-
nia toksycznego”).

Istnieja réowniez dowody sugerujace zwigzki

miedzy PFOS a innymi skutkami zdrowotnymi, jed-
nak ze wzgledu na niespdjnosci miedzy badaniami
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lub mniejszg liczbe dostepnych badan powigzania
te pozostaja niejednoznaczne. Do potencjalnych
skutkéw zdrowotnych zalicza sig: chorobe zwy-
rodnieniowg stawéw u kobiet ponizej 50. roku zy-
cia, zwigzek miedzy stezeniem PFOS w surowicy
a obnizonym wskaznikiem filtracji klebuszkowej
i podwyzszonym poziomem kwasu moczowego
w surowicy oraz zwigzek miedzy stezeniem PFOS
w surowicy a zwiekszonym ryzykiem wczesnej
menopauzy. Niektore z tych obserwowanych za-
leznoéci moga wynika¢ z odwrotnego zwigzku
przyczynowo-skutkowego, w ktérym stan choroby
prowadzi do zmiany stezenia zwigzku chemicznego
w surowicy (ATSDR 2021).

DZIAtANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra i krotkoterminowa

Droga oddechowa

W jednym z badan toksycznosci ostrej droga od-
dechowa szczury rasy Sprague-Dawley (po 5 osob-
nikéw kazdej plci/grupe) byly narazone na pyt
kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS)
w stezeniach: 1890 mg/m’* 2860 mg/m’; 4880 mg/
m’; 6490 mg/m’ 7 050 mg/m’ 13 900 mg/m’;
24090 mg/m’ lub 45970 mg/m’ przez 1 h. Zwierzeta
obserwowano przez 14 dni po narazeniu.

Grupa narazona na najwyzsze stezenia PFOS
(45 970 mg/m®) nie zostala uwzgledniona w obli-
czeniach LC,,, poniewaz zwierzeta zostaly usmier-
cone w 2. dniu po ekspozycji. Podobnie grupa nara-
zona na 13 900 mg/m’ zostata usmiercona wczesniej
(w 1. dniu) z powodu problemu mechanicznego
podczas ekspozycji i rdwniez nie zostala uwzgled-
niona w okresleniu LC,,. W grupie narazonej na
stezenie 24 090 mg/m’ wszystkie zwierzeta padly
do 6. dnia po narazeniu. Wartos¢ LC;, dla PFOS ob-
liczono metodg Litchfielda i Wilcoxona i wyniosto
5200 mg/m? (Rusch i in. 1979).

Droga pokarmowa

W badaniu toksycznosci ostrej droga pokarmowa,
przeprowadzonym przez Deana i in. (1978), szczu-
rom rasy CD (po 5 osobnikéw kazdej pici w grupie)
podano PFOS za pomoca zglebnika w pojedyn-
czych dawkach wynoszacych: 0 (kontrola); 100 mg/
kg mc.; 215 mg/kg mc.; 464 mg/kg mc. i 1000 mg/
kg mc. Sproszkowany material testowy zawieszono

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 2(128)




Kwas heptadekafluorooktanosulfonowy - frakcja wdychalna (PFOS)

w mieszaninie 20% acetonu i 80% oleju kukury-
dzianego. Zwierzeta obserwowano przez 14 dni po
narazeniu.

Wszystkie szczury w grupach otrzymujgcych
dawki 464 mg/kg mc. i 1000 mg/kg mc. padly przed
koncem badania. W grupie narazonej na 215 mg/
kg mc. 3 osobniki padly przedwczesnie.

Najczesciej obserwowanymi objawami toksycz-
nosci byly: hipoaktywnos¢, zmniejszone napiecie
konczyn i ataksja. Podczas sekcji zaobserwowa-
no zo6lte zabarwienie okolicy moczowo-plciowej,
wzdecie zoladka, objawy podraznienia blony $luzo-
wej gruczoléw oraz przekrwienie ptuc.

Obliczono warto$ci LD,, dla narazenia droga
pokarmowg u szczuréw: dla samcow - 233 mg/
kg mc., dla samic - 271 mg/kg mc., a dla obu pici
tacznie - 251 mg/kg mc. (Dean i in. 1978).

Narazenie myszy droga pokarmowa na PFOS
w dawce 200 mg/kg mc. przez 10 dni skutkowato
zmniejszeniem liczby leukocytéw i makrofagéw
w szpiku kostnym, natomiast w $ledzionie nie ob-
serwowano zmian. Wchianianie PFOS wynosilo
0,6 mg/dzien, co odpowiadalo ok. 24 mg/kg mc./
dzien przy zalozonej masie ciala 25 g. Natomiast
dawka 1,2 mg/kg mc./dzien nie wywolywata u my-
szy zadnych obserwowalnych skutkéw zdrowot-
nych (Qaziiin. 2009a).

Po 28-dniowym narazeniu myszy rasy B6C3F1
droga pokarmowa (w paszy) na PFOS w dawkach
do 0,25 mg/kg mc./dzien stezenie PFOS w surowi-
cy krwi wynosito 11 mg/l. Zaobserwowano zmniej-
szenie masy ciala i wzrost masy watroby zwierzat
(Qaziiin. 2010).

Po 60-dniowym narazeniu samcéw myszy rasy
C57BL/6 droga pokarmowa na PFOS w dawkach:
0 (kontrola); 0,008 mg/kg mc./dzien; 0,083 mg/kg mc./
dzien; 0,417 mg/kg mc./dzien; 0,83 mg/kg mc./dzien
lub 2,08 mg/kg mc./dzien (podawanie przez zglebnik)
zaobserwowano wzrost wzglednej masy watroby.

Test PFC (komorki tworzgce tysinki, ang. pla-
que-forming cells), badajacy odpowiedz komérkows
po podaniu erytrocytow owczych, wykazal zmniej-
szenie odpowiedzi immunologicznej u myszy na-
razonych na dawki PFOS 20,083 mg/kg mc./dzien.
Przy dawkach >0,417 mg/kg mc. dzien zaobserwo-
wano zmniejszenie spozycia paszy i przyrostu masy
ciala oraz zmniejszenie wzglednej masy grasicy
i $ledziony, a takze zmniejszenie liczby komdrek
w tych narzadach. Poniewaz uposledzenie odpo-
wiedzi immunologicznej wystgpito przy dawce
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PFOS wynoszacej 0,083 mg/kg mc., a jednoczesnie
obserwowano hepatomegalie, autorzy badania su-
gerowali, ze wplyw na uklad odpornosciowy mogt
by¢ wtorny wobec dzialania na watrobe. Stezenie
PFOS w surowicy wynosito 7,1 mg/l przy LOAEL
wynoszacym 0,083 mg/kg mc./dzien i 0,67 mg/l
przy NOAEL wynoszacym 0,008 mg/kg mc./dzien
(Dong i in. 2009).

W dwdch 28-dniowych badaniach toksycz-
no$ci droga pokarmowg przeprowadzonych
na szczurach (15 samcéw i 15 samic na daw-
ke) zwierzetom podano PFOS w paszy w daw-
kach: 0 (kontrola), 0,14/0,15 mg/kg mc./dzien,
1,33/1,43 mg/kg mc./dzien, 3,21/3,73 mg/kg mc./
dzien i 6,34/7,58 mg/kg mc./dzien (odpowied-
nio samce/samice). Wzgledna masa watroby
u samic szczuréw wzrosta przy dawkach 20,15 mg/
kg mc. Przy dawkach >1,33/1,43 mg/kg mc. za-
réwno bezwzgledna, jak i wzgledna masa watro-
by wzrosta u samcow i samic. Bezwzgledna masa
watroby u samcéw szczuréw i przyrost masy ciala
u obu plci zmniejszyly sie. Apoptoza komodrek
w $ledzionie u samcéw réwniez wzrosla przy tych
poziomach dawek. Bezwzgledna, ale nie wzgled-
na, masa $ledziony i grasicy byla obniZzona u sam-
cow narazonych na dawke 6,34 mg/kg mc. Przy tej
samej dawce u samic stwierdzono zmniejszenie
bezwzglednej masy grasicy oraz wzrost apoptozy
w $ledzionie.

Wzgledna, lecz nie bezwzgledna, masa tarczy-
cy 1 czesto$¢ wystepowania przerostu watrobo-
wokomorkowego byly podwyzszone u obu pici.
U samic odnotowano obnizenie liczby erytrocytow,
hematokrytu i hemoglobiny. Narazenie na PFOS
nie wplyneto na odpowiedz immunologiczng za-
lezng od limfocytéow T po podaniu hemocyjaniny.
Zaobserwowano zmiany w skladzie kwasow tlusz-
czowych w watrobie oraz zwigkszong kruchos¢ ery-
trocytow. Zaobserwowano zmniejszenie poziomow
IgG1 u samcédw narazonych na PFOS w dawkach
0,14 mg/kg mc. i 1,33 mg/kg mc. Autorzy zatozy-
li, ze wplyw na uklad odpornosciowy moégt by¢
w pewnym stopniu wtérny wobec dzialania na wa-
trobe (Curran iin. 2008; Lefebvre i in. 2008).

Nie mozna bylo okresli¢ NOAEL dla hepatome-
galii, poniewaz efekt wystepowal juz u samic nara-
zonych na dawke 0,15 mg/kg mc/dzien (stgzenie
PFOS w surowicy: 1,5 mg/kg). W przypadku im-
munotoksyczno$ci NOAEL wyniost 1,3 mg/kg mc./
dzien (odpowiadajace 14 mg PFOS/kg surowicy)

37




Agnieszka Klimecka, Dorota Szczesna, Joanna Jurewicz

u samcow. Apoptoza w $ledzionie wystapita przy
dawkach >3,3 mg/kg mc./dzien. Skutki dotyczace
ukladu odpornosciowego prawdopodobnie majg
charakter wtdérny, natomiast hepatotoksycznos¢
uznano za gléwny efekt dzialania PFOS.

Droga dermalna

Miejscowe dziatanie na skére i bfony Sluzowe
- dziafanie draznigce/zrqce/uczulajgce
PFOS nie wykazywal dziatania draznigcego ani zra-
cego po naniesieniu na skore krélikdw, natomiast
wykazywal lekkie dziatanie draznigce na oczy kro-
likéw (MAK Commission 2015).

W pismiennictwie nie ma dostepnych danych
dotyczacych wlasciwosci uczulajacych PFOS.

Toksycznos¢ podprzewlekta i przewlekta

Droga oddechowa

W pismiennictwie brak jest danych dotyczacych
toksycznosci przewleklej lub podprzewlektej PFOS
po narazeniu drogg oddechows.

Droga pokarmowa

W wiekszosci badan toksycznosci podprzewleklej
i przewleklej droga pokarmowa stosowano sole
PFOS (najczesciej sol potasows), a nie PFOS w po-
staci kwasu.

W 13-tygodniowym badaniu samce szczurdéw
rasy Sprague-Dawley narazano na PFOS (sdl pota-
sowg) w wodzie do picia w stezeniach: 0 (kontrola);
1,7 mg/l; 5 mg/11ub 15 mg/l przez 7 dni w tygodniu.
W pracy nie podano dawek w przeliczeniu na mase
ciala zwierzat. Stezenia PFOS w surowicy w 3 gru-
pach narazonych wynosily odpowiednio: 5 mg/l;
33,6 mg/1i 88,2 mg/l.

Analizowano poziomy hormondéw tarczycy.
Calkowity poziom T4 (tyroksyny) byl znaczaco
obnizony przy wszystkich poziomach dawek, na-
tomiast poziom TSH (hormonu tyreotropowe-
go) nie ulegl zmianie, a poziom T3 wzrést tylko
w grupie narazonej na stezenie 1,7 mg/l. Wzgledna
masa watroby, poziom mRNA watrobowej UDP-
glukuronozylotransferazy 1A1 (UGT1A1) i poziom
tarczycowej dejodynazy typu 1 wzrosly przy nara-
zeniu na stezenia >5 mg/l. Stezenie wolnej T4 nie
uleglo zmianie. Uwaza sig, Ze za obnizone stezenia
catkowitej T4 odpowiadaja zwigkszona glukuroni-
dacja T4 przez UGT1Al i wyzsza dejodynacja do
T3 (Yuiin. 2009).
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Dwuletnie badanie rakotwodrczo$ci przeprowa-
dzone na szczurach rasy Sprague-Dawley z uzyciem
soli potasowej PFOS podanej w paszy w stezeniach:
0 (kontrola); 0,5 mg/kg; 2 mg/kg; 5 mg/kg lub
20 mg/kg (odpowiadajacych dawkom: 0 (kontro-
la); 0,025 mg/kg mc./dzien; 0,1 mg/kg mc./dzien;
0,25 mg/kg mc./dzien lub 1 mg/kg mc./dzien)
wykazalo nastepujace nienowotworowe zmiany
w watrobie:

- u samcéw poddanych dawkom >0,025 mg/
kg mc./dzien obserwowano torbielowate
zwyrodnienie watroby,

- u samcow stwierdzono przerost srodkowo-
zrazikowy hepatocytéw przy dawkach >0,1 mg/
kg mc./dzien.

Po podaniu PFOS w dawkach >0,25 mg/kg mc.
opisane wczes$niej zmiany obserwowano réwniez
u samic; dodatkowo stwierdzono u nich ziarnistg
eozynofilowa cytoplazme i nacieki pigmentowa-
nych makrofagéw. U samcéw stwierdzono wa-
kuolizacje hepatocytéow. Przy dawce 1 mg/kg mc.
u samcOéw obserwowano ziarnista eozynofilowa
cytoplazme, pigmentacje hepatocytéw srodkowo-
zrazikowych i martwice pojedynczych hepatocy-
tow, natomiast u samic stwierdzono nacieki limfo-
histiocytarne i okotowrotny przerost hepatocytow.
Nie zaobserwowano proliferacji peroksysomow
(marker: aktywnos¢ oksydazy palmitoilo-CoA) ani
proliferacji komdrek w watrobie po 4, 14 lub 53 ty-
godniach. Zwyrodnienie torbielowate stwierdzono
tylko u samcdéw i uznano je za efekt starzenia, a nie
dzialanie PFOS.

Na podstawie tych danych przyjeto NOAEL
dla toksycznosci przewleklej PFOS réwny
0,025 mg/kg mc./dzien, natomiast przerost hepa-
tocytow stwierdzono przy dawce 0,1 mg/kg mc./
dzien, ktéra zostala przyjeta jako LOAEL (3M 2002;
MAK Commission 2015).

W obu 90-dniowych badaniach na malpach re-
zus narazonych na PFOS w dawkach 0,5 + 300 mg/
kg mc./dzienn obserwowano: zmniejszone spozycie
paszy, wymioty, biegunke, hipoaktywnos¢, osta-
bienie/wyczerpanie, drgawki, zanik gruczotéw li-
nowych i trzustki, spadek poziomu cholesterolu
W surowicy, zmniejszenie poziomu lipidéw w nad-
nerczach, $miertelnos¢. W pierwszym badaniu nie
okreslono warto$ci NOAEL ani LOAEL, poniewaz
wszystkie zwierzeta padly do 20. dnia. W drugim
badaniu wyznaczono warto$¢ LOAEL na poziomie
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0,5 mg/kg mc./dzien; w tej grupie odnotowano ta-
godne objawy, takie jak: luzne stolce, biegunka,
brak apetytu, wymioty, sporadyczne spadki aktyw-
nosci i nieznaczne obnizenie aktywnosci fosfatazy
alkalicznej w surowicy (OECD 2002).

W 6-miesiecznym badaniu toksycznosci PFOS
(sol potasowa) u makakow krabozernych (jawaj-
skich) narazano 6 zwierzat obu plci (z wyjatkiem
grupy narazonej na PFOS w dawce 0,03 mg/kg
mc./dzien - po 4 osobniki kazdej plci) na daw-
ki: 0 (kontrola), 0,03 mg/kg mc/dzien, 0,15 mg/
kg mc/dzien lub 0,75 mg/kg mc/dzien, podawa-
ne dozoladkowo w postaci kapsulki zawierajacej
badana substancje. Wsérod zwierzat narazonych
na PFOS w najwyzszej testowanej dawce zaobser-
wowano: $miertelno$¢, zmniejszone spozycie pa-
szy, zmniejszony przyrost masy ciala, zwiekszong
mase¢ watroby, $linienie, utrudnione oddychanie,
hipoaktywno$¢, ataksje, wakuolizacje komdrek
watrobowych (proces patologiczny $wiadczacy
o uszkodzeniu komoérek watroby, podczas ktore-
go w cytoplazmie hepatocytow pojawiajg sie wa-
kuole, czyli przestrzenie wypelnione pltynem lub
tluszczem), przerost hepatocytéow, zmniejszenie
poziomu cholesterolu calkowitego w surowicy,
cholesterolu HDL (lipoprotein o duzej gestosci)
i T3. U zwierzat, ktére otrzymaly dawke 0,15 mg/
kg mc., poziom cholesterolu HDL obnizy! sie, ale
tylko u samic i bez zadnego wplywu na catkowity
cholesterol. Ten skutek byt odwracalny i uznano
go za majacy watpliwe znaczenie toksykologicz-
ne. Przy dawkach 0,15 mg/kg mc./dzien i 0,03 mg/
kg mc./dzien wzgledna masa watroby u obu pici
wzrosta statystycznie nieistotnie odpowiednio
0 10% i 6%, przy czym skutki te byly odwracalne

po 52 tygodniach rekonwalescencji. Stezenia PFOS
w surowicy po 26 tygodniach wynosity 15,8+1,4 mg/],
82,6+25,2 mg/l i 173+37 mg/l u samcéw oraz
13,2+1,4 mg/l; 66,8+10,8 mg/l i 171422 mg/l u sa-
mic (tab. 4). Stezenia PFOS w watrobie wynosily
17,3 mg/kg; 58,8 mg/kg i 395 mg/kg u samcow
oraz 22,8 mg/kg; 69,5 mg/kg i 273 mg/kg u samic.
Okreslono NOAEL na poziomie 0,15 mg/kg mc./
dzien oraz LOAEL - 0,75 mg/kg mc./dzien. Skutki
wystepujace przy LOAEL obejmowaly $miertel-
nos¢, uszkodzenia watroby oraz wplyw na poziom
cholesterolu (Seacat i in. 2002). Eksperci MAK
Commission (2015) wskazali, ze malpy gromadza
PFOS w watrobie w znacznie mniejszym stopniu
niz szczury, u ktérych po 14 tygodniach narazenia
na PFOS w paszy o stezeniu 20 mg/kg stezenia w wa-
trobie dochodzily do 635 mg/kg u samic i 568 mg/kg
u samcow, osiggajac w tym czasie stan ustalony.

Srednie stezenie PFOS w surowicy wynoszace
75 mg/1 nie wywolalo statystycznie istotnych zmian
w watrobie malp, co odpowiada stezeniu PFOS
w watrobie ok. 65 mg/kg. Ze wzgledu na malg licz-
be zwierzat i niepewnos¢ zwigzang z oceng staty-
styczng, grupa otrzymujaca nizsza dawke, przy
stezeniu PFOS w surowicy 15 mg/l, zostala przez
ekspertéw MAK wykorzystana jako punkt wyjscia
do ekstrapolacji na ludzi, co opisano w rozdzia-
le ,Najwyzsze dopuszczalne stezenie w powietrzu
na stanowiskach pracy oraz dopuszczalne stezenie
w materiale biologicznym”.

Droga dermalna

W pismiennictwie brak jest danych dotyczacych
toksycznosci przewleklej i podprzewleklej po nara-
zeniu drogg dermalna.

Tabela 4. Srednie stezenia kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) w surowicy makakéw jawajskich po 26 tygodniach narazeniu

drogg pokarmowa
Table 4. Mean concentrations of heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) in serum of cynomolgus macaques after 26 weeks of oral exposure
Stezenie PFOS w surowicy, mg/I
Dawka PFOS (s6l potasowa),
mg/kg mc./dzieh
g/kgme./ 3 ?

0 (kontrola) 0,0529+0,0145' 0,0416+0,0148'
0,03 15,8+1,4 13,2+1,4
0,15 82,6+25,2 66,8+10,8
0,75 17337 171+22
Objasnienia:

' $rednie stezenia dla grupy kontrolnej oznaczone w 27. tygodniu.
& - samce.
Q — samice.
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ODLEGLE SKUTKI DZIAtANIA
TOKSYCZNEGO

Dziatanie mutagenne i genotoksyczne

Genotoksyczno$¢ kwasu heptadekafluorookta-
nosulfonowego (PFOS) nie byla szeroko badana,
a wigkszos¢ dostepnych badan dotyczy soli PFOS,
najczgsciej potasowej. Nie znaleziono zadnych ba-
dan oceniajacych genotoksycznos¢ u ludzi narazo-
nych na PFOS.

Badania in vitro

Badania PFOS in vitro prowadzone na komoérkach
ssakow dawaly wyniki ujemne w odniesieniu do
uszkodzenn DNA, mutagennosci, tworzenia mikro-
jader i chromosoméw. Jedno badanie in vitro wy-
kazalo natomiast transformacje komorek. PFOS
nie powodowat uszkodzenn DNA w komoérkach za-
rodkowych chomika syryjskiego przy stezeniach do
50 ug/ml, jednak indukowal transformacje¢ komoérek
przy stezeniach nietoksycznych (0,2 ug/ml i 2 ug/ml)
po 5 h i 24 h narazenia (Jacquet i in. 2012). PFOS
nie powodowal uszkodzenn DNA ani zwigkszone-
go tworzenia mikrojader w komdrkach ludzkiego
raka watrobowokomoérkowego HepG2 po 24-go-
dzinnej ekspozycji na stezenia siegajace 600 uM,
przy czym cytotoksycznos¢ obserwowano przy ste-
zeniach >300 uM (Florentin i in. 2011). W innym
badaniu z wykorzystaniem komorek HepG2 nie
wykazano dowodoéw uszkodzenia DNA przy steze-
niach 100 pM i 400 uM PFOS (Eriksen i in. 2010).
Jak podsumowano w OECD (2002), PFOS nie in-
dukowat aberracji chromosomowych w ludzkich
limfocytach, zaréwno w obecnosci, jak i przy braku
aktywacji metabolicznej, ani nie powodowal nie-
planowej syntezy DNA w pierwotnych hodowlach
hepatocytdw szczurzych.

Potasowa so6l PFOS nie wykazywala dziata-
nia mutagennego w testach przeprowadzonych
na szczepach Salmonella Typhimurium TA1535,
TA1537,TA1538, TA981TA100 oraz Escherichia coli
WP2uvrA w stezeniach do 5000 pg/plytke, zaréwno
w obecnosci, jak i przy braku aktywacji metabolicz-
nej. Zwiazek ten nie indukowat réwniez konwersji
genowej w Saccharomyces cerevisiae D4. W tych sa-
mych warunkach sdl dietanoloaminowa PFOS tak-
ze nie wykazywala dziatania mutagennego wobec
Salmonella Typhimurium ani nie powodowala re-
kombinacji genéw u Saccharomyces cerevisiae przy
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stezeniach do 5% (MAK Commission 2015).

Badania in vivo

Potasowa s6l PFOS nie powodowala powstawa-
nia mikrojader w szpiku kostnym myszy CD1 po
podaniu dozotadkowym w dawkach: 0 (kontrola);
237,5 mg/kg mc.; 450 mg/kg mc. lub 950 mg/kg
mc. po 24 h, 48 h lub 72 h. Dawki te dobrano na
podstawie testu ustalajacego zakres w celu okresle-
nia maksymalnej dawki tolerowanej (MTD, ang.
maximal tolerated dose). Stosunek erytrocytow
polichromatycznych do erytrocytéw normochro-
micznych (PCE/NCE) ulegal obnizeniu u samcéw
otrzymujacych 237,5 mg/kg mc. po 48 h i 72 h,
u samcow otrzymujacych 450 mg/kg mc. po 72 h,
u samic otrzymujacych 450 mg/kg po 48 h, u sam-
cow otrzymujacych 950 mg/kg po 48 h i 72 h oraz
u samic otrzymujacych 950 mg/kg po 72 h (MAK
Commission 2015; OECD 2002).

Dziatanie rakotworcze

Dziatanie rakotwércze u ludzi

W badaniu umieralnosci stwierdzono zwigkszone
ryzyko zgonu z powodu raka pecherza moczowego
u pracownikéw narazonych na produkty hydroli-
zy PFOS podczas produkeji chemikaliéw na bazie
POSF (3 przypadki; cala kohorta: SMR: 4,81; 95%
CL: 0,99-14,06; stanowiska o wysokim narazeniu:
SMR: 12,77; 95% CI: 2,63-37,35), SMR (standa-
ryzowany wspotczynnik umieralnosci, ang. Stan-
dardised Mortality Ratio), (Alexander i in. 2003).
Wzrost zachorowan na raka pecherza moczowe-
go nie zostal potwierdzony w pozniejszych bada-
niach obejmujacych populacje narazone zawodowo
(ATSDR 2021).

W kolejnych badaniach analizowano ,.epizody
opieki” wsrod pracownikéw zatrudnionych w za-
ktadzie produkcyjnym wlatach 1993-1998. Termin
ten odnosil si¢ do calosci $wiadczen medycznych
udzielanych pacjentowi w zwigzku z dang chorobg
lub zdarzeniem zdrowotnym. Analiza nie wykazata
zwigkszonego ryzyka zachorowania na raka watro-
by i pecherza moczowego ani innych choréb nieno-
wotworowych, z wyjatkiem nowotworéw meskiego
ukladu rozrodczego, ogdlnej zapadalnosci na nowo-
twory oraz nowotworéw przewodu pokarmowego
u pracownikow o najwiekszym i najdluzszym nara-
zeniu (Olsen i in. 2004). Nastepnie przeprowadzo-
no kolejne badanie kohortowe wsréd wszystkich
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pracownikow, ktorzy kiedykolwiek byli zatrudnieni
w tego typu zaktadzie produkcyjnym (ok. 2000),
w celu wyjasnienia, czy zwiekszone ryzyko umieral-
nosci z powodu raka pecherza moczowego mozna
udowodnié. Nie stwierdzono istotnie zwiekszone-
go ryzyka raka pecherza moczowego u pracowni-
kow plci meskiej (9 przypadkow; cata kohorta: SIR:
1,28; 95% CI: 0,64-2,29; stanowiska o wysokim na-
razeniu: SIR: 1,12; 95% CI: 0,23-3,27), (Alexander
i Olsen 2007).

Badania populacji ogélnej nie wykazaly jed-
noznacznego wzrostu czestosci wystepowania no-
wotworow zlosliwych w zwigzku z narazeniem na
PFOS. Nie stwierdzono réwniez zalezno$ci miedzy
narazeniem na PFOS a ryzykiem zachorowania na
raka prostaty.

135. tom monografii Miedzynarodowej Agencji
Badan nad Rakiem (IARC, International Agency
for Research of Cancer) dotyczacej identyfikacji
zagrozen rakotworczych dla ludzi (IARC, ang.
Monographs on the Identification of Carcinogenic
Hazards to Humans) dotyczy oceny rakotwodrczosci
kwasu perfluorooktanowego (PFOA) i kwasu perflu-
orooktanosulfonowego (PFOS). Dowody dotyczace
rakotworczosci PFOS u ludzi uznano za niewystar-
czajace, natomiast dowody z badan na zwierzetach
okreslono jako ograniczone. Do dowodéw mecha-
nistycznych, zaliczanych do tzw. kluczowych cech
substancji rakotworczych, w przypadku PFOS zali-
czono indukowanie zmian epigenetycznych i dziata-
nie immunosupresyjne u narazonych ludzi, induko-
wanie stresu oksydacyjnego, immunosupresyjno$é
i modulowanie efektéw zaleznych od receptora
w badaniach na komoérkach ludzkich oraz dodat-
kowo powodowanie zmian proliferacji komorek,
$mierci komorek lub zaopatrzenia w skfadniki od-
zywcze w ukladach eksperymentalnych. W zwiazku
powyzszym IARC zakwalifikowata PFOS do grupy
2B, tj. jako substancje potencjalnie rakotworcza dla
ludzi, przy czym klasyfikacja ta zostala oparta na
silnych dowodach mechanistycznych w systemach
testowych, w tym w badaniach z udzialem oséb na-
razonych (IARC 2025).

Dziatfanie rakotwoércze na zwierzeta

Droga pokarmowa

W dwuletnim badaniu dzialania rakotwdrczego
na szczurach rasy Sprague Dawley zwierzetom po-
dawano sol potasowa PFOS w paszy w dawkach:
0 (kontrola); 0,025 mg/kg mc.; 0,1 mg/kg mc,;
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0,25 mg/kg mc. lub 1 mg/kg mc. W grupie zwierzat
narazonych na najwyzszg dawke (samcow i samic)
wystapito statystycznie istotne zwigkszenie czesto-
$ci wystepowania gruczolaka watrobowokomor-
kowego. Wystepowanie gruczolakdw tarczycy byto
znaczgco zwiekszone w grupie samcow powracaja-
cych do zdrowia (narazanych przez 52 tygodnie na
dawke 1 mg/kg mc., a nastepnie obserwowanych
przez kolejne 52 tygodnie). Autorzy nie zinterpre-
towali tego wyniku za efekt dzialania substancji,
poniewaz czesto$¢ wystepowania nowotwordw tar-
czycy nie byta zwiekszona w grupie otrzymujacej
najwyzsza dawke przez okres 2 lat. U samic cze-
sto$¢ wystepowania nowotwordw tarczycy ani no-
wotworow gruczolu sutkowego nie wzrastala wraz
z dawka. W grupie narazonej na najwyzsza dawke
nie odnotowano wzrostu $miertelnosci. Przyrost
masy ciala u samic narazonych na najwyzsza dawke
byt zmniejszony w okresie od 3. do 101. tygodnia
badania. Zwierzeta prawdopodobnie tolerowalyby
nawet wyzsze dawki, poniewaz masa ciata zwierzat
obu plci w 105. tygodniu, na zakonczenie badania,
nie byla nizsza niz w grupie kontrolnej. Wyznaczo-
no NOAEL dla dzialania rakotwérczego PFOS na
watrobe na poziomie 0,25 mg/kg mc./dzien, przy
czym stezenie PFOS w watrobie wynosi ok. 100 +
350 mg/kg (MAK Commission 2015; OECD 2002).
Dane dotyczace czestosci wystepowania nowo-
twordw u szczuréw w tym badaniu przedstawiono
w tabeli 5.

W  piSmiennictwie nie odnotowano danych
dotyczacych rakotwdrczosci kwasu PFOS ani ba-
dan przeprowadzonych przy uzyciu innych dréog
narazenia.

Dziatanie embriotoksyczne, teratogenne
oraz wptyw na rozrodczos¢

Dziatanie embriotoksyczne i teratogenne u ludzi

Badania epidemiologiczne nie wykazaly zwiazku
miedzy narazeniem na PFOS a niekorzystnymi
wynikami cigzy (poronienie, pordéd przedwczesny
lub wiek cigzowy). Uzyskano niejednoznaczne wy-
niki dotyczace wynikéw porodu, zwlaszcza masy
urodzeniowej. Niektore badania epidemiologiczne
wykazaly zwigzek miedzy narazeniem matek na
PFOS a nieznacznym obnizeniem masy urodzenio-
wej noworodkow, a metaanalizy tych danych wska-
zaly, ze wzrost stezenia PFOS w organizmie matki
byt powigzany ze spadkiem masy urodzeniowej
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Tabela 5. Odsetek przypadkéw nowotwordw u szczuréw w dwuletnim badaniu rakotworczosci soli potasowej kwasu heptadekafluorook-

tanosulfonowego (PFOS), (MAK Commission 2015; OECD 2002)

Table 5. Incidence of tumours in rats in a two-year carcinogenicity study of potassium heptadecafluorooctanesulfonate (PFOS) (MAK

Commission 2015; OECD 2002)

Dawka, mg/kg mc./dzief
Nowotwor Pre¢ (521t
yg.
0 0.025 ol 0.25 ! narazenia + 52
tyg. obserwacji)
Watroba

d 0 6 (3/50) 6 (3/50) 2(1/50) 12(7/60)* -
Gruczolak

Q 0 2(1/50) 2(1/49) 2(1/50) 8 (5/60)* -
Rak Q 0 0 0 0 2(1/60) -
tacznie raki i gruczolaki u 0 0 2(1/50) 2(1/49) 2(1/50) 10 (6/60)* -
samic

Tarczyca

g 5(3/60) 10 (5/49) 8 (4/50) 8(4/49) 7(4/59) 23(9/39)*
Gruczolak pecherzykowy

Q 0 0 0 4(2/50) 2(1/60) -

d 5(3/60) 2(1/49) 2(1/50) 4(2/49) 2(1/59) 3(1/39)
Rak pecherzykowy

Q 0 0 0 2(1/50) 0 -

, 3 10 (6/60) 12(26/49) 10 (5/50) 10 (5/49) 8 (5/59) 26 (10/39)

Jednoczesnie

Q 0 0 0 6(3/50)* 2(1/60) -

Gruczot sutkowy
Gruczolakowtékniak / .
Gruczolak 38(23/60) | 60(30/50) 46 (22/48) 52(26/50) 25 (15/60) -
Rak Q 18 (11/60) 24 (12/50) 31(15/48) 22 (11/50) 23 (14/60) -
Jednoczesnie Q 48 (29/60) 72 (31/48)* 65 (31/48)* 58 (29/50) 40 (24/60) -
Objasnienia:

*p<0,05.
d - samce.
Q - samice.

ook.1+5g. Uwzglednienie wskaznikow filtracji kte-
buszkowej u matek ostabilo te wyniki o okoto 50%.
Nie stwierdzono zwigzku miedzy stezeniem PFOS
w surowicy a podwyzszonym ryzykiem urodzenia
dziecka o niskiej masie ciala lub hipotrofii plodu,
a wyniki dotyczace ryzyka wystapienia wad wro-
dzonych byly niejednoznaczne (ATSDR 2021).

W badaniu przekrojowym przeprowadzonym
wérod pacjentek szpitala (n = 293) stwierdzono
ujemna zaleznos$¢ miedzy stezeniem PFOS w suro-
wicy krwi pepowinowej (<0,2 + 34,8 ug/l, media-
na 5 pg/l) a masa urodzeniows, po uwzglednieniu
mozliwych czynnikéw zakldcajacych. Zmierzony
poziom PFOS byl nizszy o rzad wielkosci niz steze-
nia powodujace zmniejszenia masy urodzeniowej
u szczurow. Autorzy zalecili, aby dalsze badania na
zwierzetach mialy na celu powtdrzenie tych obser-
wacji (Apelberg i in. 2007).
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Badanie przeprowadzone wséréd 1400 matek
niemowlat nie wskazalo istotnego wplywu steze-
nia PFOS we krwi matek na rozwdj noworodkéw
w pierwszych 18 miesigcach zycia (Fei i in. 2008).

Autorzy niemieckiej dokumentacji MAK oce-
nili wiarygodnos¢ tych oraz czterech dodatkowych
badan przeprowadzonych w populacji ogolnej.
Badania wykazaly niejednoznaczne zaleznosci
miedzy stezeniem PFOS we krwi a masg urodze-
niowy, diugoécia ciala po urodzeniu, obwodem
glowy oraz wskaznikiem budowy ciata (wskazni-
kiem Rohrera, tj. stosunkiem masy ciata do dlugo-
$ci ciala podniesionej do trzeciej potegi). Stezenia
obserwowane w tych badaniach byly o kilka rze-
déw wielkosci nizsze ($rednie stezenie PFOS: 2,9 +
20 pg/l, warto$ci maksymalne do 759 g/l
w surowicy lub osoczu) niz wartosci NOAEL uzy-
skane w badaniach na zwierzetach (>16 mg/l).
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W zwigzku z tym uznano, ze zalezno$¢ przyczyno-
wo-skutkowa w odniesieniu do PFOS jest watpliwa
(MAK Commission 2015). W jednym z dwoch ba-
dan przeprowadzonych wsrdd kobiet narazonych
zawodowo (zakres stezen PFOS w surowicy: 471 +
2380 pg/l; srednia arytmetyczna: 1183 pg/l surowi-
cy) nie stwierdzono wptywu zwiazkéw perfluoro-
wanych (fluorku perfluorooktanosulfonylu, POSF)
na mase urodzeniowa potomstwa (Olsen i in. 2009).

Dane dotyczace 5262 cigz u kobiet na-
razonych na PFOA i PFOS w wodzie pitnej
(Srednia arytmetyczna i mediana stezenia PFOA
w surowicy wynosily odpowiednio 48,8 ug/l
i21,2 pg/l,natomiastdlaPFOSodpowiednio 15,0 ug/1
i 13,6 pg/l) wykazaly istotny zwigzek (OR = 1,6;
95% CI: 1,2-2,3) miedzy stanem przedrzucaw-
kowym oraz zmniejszong masg urodzeniowg
a narazeniem przekraczajgcym mediane wylacznie
w przypadku PFOS (Stein i in. 2009).

Wptyw na rozrodczosé

W badaniu dotyczacycm narazenia zawodowego
pracownikow zakladéw 3M w Decatur i Antwerpii
(Olseniin. 1998), a takze w badaniu populacji ogél-
nej (Raymer iin. 2012), nie stwierdzono zaleznosci
miedzy stezeniem PFOS w surowicy a poziomami
hormonéw piciowych. Natomiast badania przepro-
wadzone wsrdd nastolatkéw i mlodych dorostych
mezczyzn wykazaly ujemne korelacje miedzy steze-
niem PFOS w surowicy a poziomami testosteronu
catkowitego i wolnego, wspotczynnikiem wolnych
androgenéw (Joensen i in. 2013) oraz poziomem
FSH (Tsai i in. 2015). Z kolei inne badanie prze-
prowadzone wéréd mlodych mezczyznach nie wy-
kazalo zmian stezen hormonéw plciowych (Vested
iin. 2013).

U 105 mezczyzn stwierdzono zmniejszenie
stezenia plemnikéw oraz liczby plemnikéw o pra-
widlowej morfologii wraz ze wzrostem stezenia
kwaséw perfluoroalkilowych we krwi (mediana
stezenia PFOS we krwi: 24,5 ug/l; PFOA: 4,9 pg/l).
Nie obserwowano natomiast zmian stezen hormo-
néw plciowych we krwi (Nordstrom Joensen i in.
2009). Dostepne dane dotyczace populacji ogdlnej
nie dostarczaja jednak wystarczajacych dowodow
potwierdzajacych szkodliwy wptyw PFOS na plem-
niki. Wigkszo$¢ dostepnych badan nie wykazala
zmian w zywotnosci, liczby, ruchliwosci, objetosci
ani morfologii plemnikéw (ATSDR 2021; Joensen
iin. 2013; Raymeriin. 2012; Vested i in. 2013).

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 2(128)

Badania epidemiologiczne nie wykazaly wpty-
wu PFOS na regularno$¢ ani dltugos¢ cyklu men-
struacyjnego. Nie potwierdzono réwniez zwiazku
miedzy stezeniem PFOS w surowicy krwi a ryzy-
kiem wczesnej menopauzy. Wykazano natomiast
istotnie statystycznie podwyzszone ryzyko endo-
metriozy zwigzane ze stezeniem PFOS we krwi
(OR = 1,89; 95% CI: 1,17-3,06). Zaleznosci tej nie
potwierdzono jednak w innym badaniu. Wiekszos¢
opisanych skutkéw oceniano jedynie w pojedyn-
czych badaniach, dlatego dostepnie dowody nie po-
zwalaja na jednoznaczne stwierdzenie, czy istnieje
zwigzek miedzy narazeniem na PFOS a wplywem
na rozrodczo$¢ kobiet (ATSDR 2021).

W kilku badaniach populacyjnych ocenianoo
zwigzek miedzy PFOS w surowicy a czasem po-
trzebnym do zajscia w cigz¢ (mierzonym za pomo-
ca wspoélczynnika plodnosci) lub wystepowaniem
nieplodnosci. Wyniki tych badan byly niejedno-
znaczne. Fei i in. (2009) zmierzyli stezenia PFOS
i PFOA w osoczu 1240 kobiet w 4. + 14. tygodniu
cigzy. Kobiety zglaszaly czas potrzebny do zajscia
w ciaze (TTP, ang. time to pregnancy) w pieciu ka-
tegoriach: <1, 1 + 2,3 + 5, 6 + 12 oraz >12 mie-
siecy. Nieplodnos¢ zdefiniowano jako czas zajscia
w cigze (TTP) >12 miesiecy lub koniecznos¢ le-
czenia nieplodnosdci w celu uzyskania danej ciazy.
Autorzy stwierdzili obnizenie plodnosci, oceniane
na podstawie wydluzonego czasu do zajscia w cia-
ze, oraz zwiekszone ryzyko nieptodnosci u kobiet,
u ktorych stezenia PFOS w surowicy miescily sie
w trzech najwyzszych kwartylach (§. dla zmniej-
szenia plodnosci: 26,1 + 33,3 ng/ml; 334 + 43,2 ng/
ml oraz 2433 ng/ml, a dla nieplodnosci: 3,91 +
5,20 ng/ml; 5,21 + 6,96 ng/ml oraz 26,97 ng/ml).

Gdy kobiety zostaly skategoryzowane wedlug
liczby porodéw (Fei i in. 2012), spadek plodnosci
i wzrost ryzyka nieplodnosci obserwowano wy-
tacznie u kobiet, ktore nie rodzily i mialy stezenia
PFOS w surowicy w trzecim i czwartym kwar-
tylu (dla spadku plodnosci: 33,4 + 43,2 ng/ml
i >43,3 ng/ml i wzrostu ryzyka nieplodnosci: 5,21 +
6,96 ng/ml i 26,97 ng/ml). Nie zaobserwowano
natomiast takich zalezno$ci u kobiet, ktdre wcze-
$niej rodzily. Ponowna analiza tych danych (Bach
i in. 2015) wykazala podobne zaleznosci miedzy
PFOS a ptodnoscia oraz nieptodnoscig. Whitworth
i in. (2012) stwierdzili réwniez zwigkszone ry-
zyko nieptodnoséci u kobiet o obnizonej plodno-
$ci (TTP >12 miesiecy) przy stezeniach PFOS
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w surowicy mieszczacych sie w trzecim kwarty-
lu (2,25 + -3,02 ng/ml); klasyfikacja wedlug liczby
porodéw wykazata wzrost ryzyka jedynie u kobiet
po przebytym porodzie, przy stezeniach PFOS w
surowicy w czwartym kwartylu (23,02 ng/ml). Z
kolei inne badania nie wykazaly zmian w zakresie
plodnosci ani zdolnosci rozrodczej zwigzanych ze
stezeniem PFOS w surowicy matek (ATSDR 2021).

Zwierzeta

Dziatanie embriotoksyczne i teratogenne

W badaniu toksycznosci rozwojowej PFOS poda-
wanego droga pokarmowa myszom CD-1, pro-
wadzonym od 1. do 17. dnia cigzy, zmniejszony
przyrost masy ciala matek odnotowano jedynie
w grupie otrzymujacej dawke 20 mg/kg mc./dzien.
Wzgledna masa watroby matek byta zwigkszona juz
w grupach otrzymujacych dawki PFOS od 5 mg/
kg mc./dzien wzwyz. Nie odnotowano zmian masy
ciala ptodéw w grupie otrzymujacej wysokie dawki,
natomiast bezwzgledna i wzgledna masa watroby
plodéw wzrosta. Plody wykazywaly zwigkszong
czesto$¢ rozszczepu podniebienia, powiekszenia
prawego przedsionka oraz ubytkow przegrody mie-
dzykomorowej w grupach narazonych na dawki
>10 mg/kg mc./dzien, natomiast wady mostka
(rozszczepienie lub niepelne zrosniecie) wystepo-
waly ze zwigkszona czestoscig w grupach otrzymu-
jacych dawki 25 mg/kg mc./dzien. Autorzy obliczy-
li wartosci BMDO05® na poziomie 15,5 mg/kg mc./
dzien; 2,6 mg/kg mc./dzien; 0,055 mg/kg mc./dzien
i 7,03 mg/kg mc./dzien, a odpowiadajace im war-
tosci BMDLO05* wynosity 3,14 mg/kg mc./dzien;
1,31 mg/kg mc./dzien; 0,016 mg/kg mc./dzien
i 3,53 mg/kg mc./dzien - odpowiednio dla: zmniej-
szenia przyrostu masy ciala matki, zwiekszenia
masy watroby matek, rozszczepu mostka i podnie-
bienia oraz niepelnego zrosnigcia mostka (Thibode-
aux i in. 2003). W oparciu o istotno$¢ tych wyni-
kow wartosc NOAEL dla toksycznosci rozwojowej
ustalono na poziomie 1 mg/kg mc./dzien (MAK
Commission 2015).

* BMDO5 (ang. benchmark dose) — dawka (lub poziom narazenia) po-
wodujaca nieznaczny, lecz mozliwy do zmierzenia efekt, w tym przy-
padku zdefiniowany jako 5% wzrost czgstosci wystepowania danego
skutku w poréwnaniu z grupa kontrolna.

* BMDL (ang. benchmark dose lower limit) — dolna granica 95% prze-
dziatu ufnosci dla wartosci BMD, tj. dawki wyznaczajacej. Wartos¢ ta
odpowiada punktowi odniesienia na krzywej zalezno$ci dawka-odpo-
wiedz i jest wykorzystywana przy obliczaniu marginesu narazenia.
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W innym badaniu przeprowadzonym na my-
szach warto§¢ LOAEL dla wad mostka u plo-
dow okreslono na poziomie 1 mg/kg mc./dzien.
Autorzy nie skomentowali tych obserwacji ani
nie obliczyli dawki odniesienia (Yahia i in. 2008).
W grupie kontrolnej nie stwierdzono zadnych wad
mostka, co pozostaje niespdjne w wynikami bada-
nia Thibodeaux i in. (2003). Liniowa ekstrapola-
cja danych wskazuje na przyjecie dawki 0,32 mg/
kg mc. jako NAEL, odpowiadajacej 5% wzrostowi
czestosci wystepowania tego efektu (poziom bez
szkodliwego dzialania, ang. no adverse effect level),
(MAK Commission 2015).

Badanie toksyczno$ci rozwojowej prowadzone
na myszach, majgce na celu szczegélowe wyjasnie-
nie powstawania rozszczepu podniebienia zwig-
zanego z narazeniem na PFOS, wykazalo istotny
wzrost czgstosci wystepowania tej wady (z 7,3% do
78%) przy dawkach 13 + 20 mg/kg mc./dzien po-
dawanych w okresie od 1. do 17. dnia cigzy, mimo
jedynie niewielkiego wzrostu stezen PFOS w suro-
wicy matek i ptodéw (Era i in. 2009).

Kolejne badanie toksycznosci rozwojowej prze-
prowadzone na myszach CD-1, ktérym podawano
PFOS w okresie od 6. do 18. dnia cigzy, wykazalo
zwiekszenie zarowno bezwzglednej, jak i wzgled-
nej masy watroby matek w grupach narazonych na
dawki >3 mg/kg mc./dzien. Nie zaobserwowano
natomiast wplywu na plody, nawet przy najwyzszej
dawce 6 mg/kg mc./dzien (Fuentes i in. 2006).

Po narazeniu prenatalnym myszy w okresie od
1. do 17. dnia cigzy $miertelno$¢ poporodowa nie-
znacznie wzrastala w grupach otrzymujacych PFOS
w dawkach >1 mg/kg mc./dzien, natomiast istotny
wzrost obserwowano w grupach narazonych na
dawki 210 mg/kg mc./dzien. W grupach otrzymu-
jacych dawki 215 mg/kg mc./dzien nie obserwowa-
no przezycia potomstwa (Lau i in. 2003).

W innym badaniu, w ktérym myszy narazano
w okresie od 12. do 18. dnia cigzy, nie stwierdzo-
no wzrostu $miertelno$ci poporodowej u potom-
stwa w grupach otrzymujacych dawki >6 mg/kg
mc./ dzien, jednak obserwowano opéznienie roz-
woju (Fuentes i in. 2007). W badaniu immuno-
toksycznosci nie stwierdzono ani $miertelnosci
poporodowej, ani zmniejszenia przyrostu masy
ciala po urodzeniu u potomstwa samic narazonych
w okresie od 1. do 17. dnia cigzy na najwyzsza dawke
PFOS réwna 5 mg/kg mc./dzien. Odnotowano jed-
nak zmniejszong aktywnos¢ komorek NK ukladu
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odpornosciowego (naturalni zabojcy, ang. natural
killer) u potomstwa: u samcéw w grupach otrzy-
mujacych dawki >1 mg/kg mc./dzien oraz u samic
w grupie narazonej na dawke 5 mg/kg mc./dzien.
Zaobserwowano réwniez inne efekty immunolo-
giczne. Nie stwierdzono natomiast zadnych skut-
kéw po narazeniu na PFOS w dawce 0,1 mg/kg mc./
dzien. Przyczyna zwigkszonej wrazliwosci samcow
nie jest znana. Nie mozna jej wyjasni¢ réznicami
toksykokinetycznymi miedzy plciami, poniewaz
nie wystepuja one u myszy w przypadku PFOA,
a zatem nie nalezy ich zaklada¢ réwniez w odniesie-
niu do PFOS (Keil i in. 2008).

W badaniu toksycznosci rozwojowej, w ktérym
szczury Sprague Dawley narazano na PFOS w okre-
sie od 2. do 20. dnia cigzy, zaobserwowano istot-
ne statystycznie, zalezne od dawki zmniejszenie
przyrostu masy ciala matek w grupie otrzymujacej
dawki >2 mg/kg mc./dzien. W grupie otrzymujacej
dawke 10 mg/kg mc./dzien przyrost masy ciala w
ciagu pierwszych 15 dniach cigzy byl nieprawidto-
wy z powodu wyraznie zmniejszonego spozycia pa-
szy w tym okresie. W tej samej grupie stwierdzono
istotne zwigkszenie wzglednej masy watroby matek.
Odnotowano zmniejszenie masy ptodéw, a istotnie
zwiekszona liczba ptodow miata rozszczep podnie-
bienia, wady mostka (rozszczepienie lub niepeine
zro$nigcie) i zmiany trzewne, takie jak obrzek tkan-
ki podskérnej, poszerzenie prawego przedsionka
i ubytki przegrody migdzykomorowej. Niektore
zmiany szkieletowe i trzewne obserwowano réwniez
przy nizszych dawkach. Stosunkowo wysoka cze-
sto$¢ wystepowania rozszczepu podniebienia (9%)
stwierdzono przy narazeniu na PFOS w dawkach
>1 mg/kg mc./dzien, jednak nie odnotowano wy-
raznej zalezno$ci dawka-odpowiedz (Thibodeaux i
in. 2003). Zwigkszong czesto$¢ wystepowania tych
samych zmian obserwowano réwniez u myszy, co
pozwala uzna¢ je za zwiazane z dzialaniem bada-
nej substancji. Historyczne dane kontrolne doty-
czace szczurdw Sprague Dawley (Crl:CD(SD)/GS
BR) obejmujace 47 badan (2001-2003) wskazywaty
jedynie jeden przypadek rozszczepu podniebienia
u pojedynczego ptodu kontrolnego (Charles River
Laboratories 2003).

Wyliczono wartosci BMDO05 wynoszg-
ce: 0,22 mg/kg mc./dzien; 0,31 mg/kg mc./dzien
i 8,85 mg/kg mc./dzien oraz wartosci BMDLO5
wynoszace odpowiednio: 0,15 mg/kg mc./dzien;
0,12 mg/kg mc./dzien i 3,33 mg/kg mc./dzien
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- odpowiedno dla: zmniejszenia przyrostu masy
ciala matek, wad mostka i rozszczepu podniebienia
(MAK Commission 2015).

Podobnie jak u myszy, u szczuréw obserwowa-
no zwigkszong $miertelno$¢ poporodowa przy na-
razeniu na PFOS w dawkach >1 mg/kg mc./dzien,
w sposob zalezny od dawki. Stwierdzono zmniej-
szong mase urodzeniowa i obnizony przyrost masy
ciala po urodzeniu, a takze opdznienia rozwoju
w grupach otrzymujacych dawki >2 mg/kg mc./
dzien (Lauiin. 2003). Zwiekszona $miertelnos¢ po-
porodowa nie byla spowodowana niedojrzatoscia
pluc (Grasty i in. 2003, 2005). Przyczyna nie zo-
stala jednoznacznie wyjasniona. Prawdopodobnie
w toksycznosci poporodowej wywolanej przez
PFOS istotng role odgrywaja efekty fizykoche-
miczne (znaczniejszy rozktad PFOS w blonach
fosfolipidowych w poréwnaniu z PFOA), a nie
zmiany transkrypcji genowej, poniewaz nie zaleza
od PPARa (Rosen i in. 2009). W badaniu neuro-
toksycznosci pourodzeniowej zgodnym z wytycz-
nymi OECD 426, w ktérym matki narazano przez
caly okres cigzy i laktacji, u potomstwa (samcow)
zaobserwowano jedynie niewielkie zmiany zwigza-
ne ze zmniejszonym przyrostem masy ciala matek
w okresie laktacji, obejmujace nieznacznie zwigk-
szong aktywnos$¢ motoryczng oraz uposledzone
przyzwyczajanie si¢ do otoczenia testowego jedy-
nie w 17. dniu po urodzeniu w grupie otrzymuja-
cej dawke 1 mg/kg mc./dzien. Nie zaobserwowano
wplywu na przezywalno$¢ ani przyrost masy ciata
po urodzeniu. Wartosc NOAEL w tym badaniu wy-
nosita 0,3 mg/kg mc./dzien (Butenhoff i in. 2009;
Chang i in. 2009).

U krolikéw spozycie paszy przez matki i przy-
rost masy ciala byly obnizone w grupach otrzy-
mujacych PFOS w dawkach >1 mg/kg mc./dzien
w okresie od 7. do 20. dnia cigzy. Masa plodéw
byta zmniejszona w grupach narazonych na dawki
>2,5 mg/kg mc./dzien, jednak nie odnotowano
wzrostu czestosci wystepowania odchylen ani wad
rozwojowych. Z kolei liczba poronien wzrosta
w grupach otrzymujacych dawki >3,75 mg/kg mc./
dzien (Case i in. 2001).

Dane uzyskane z opisanych powyzej badan
toksycznosci rozwojowej PFOS u myszy, szczuréow
i krolikow zestawiono w tabeli 6.

Wptyw na rozrodczosé¢

Dootrzewnowe podanie PFOS 8 samicom szczu-
row w dawkach 0 (kontrola), 1 mg/kg mc./dzien
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Tabela 6. Badania toksycznosci rozwojowej kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) oraz jego soli potasowej u zwierzat

laboratoryjnych

Table 6. Developmental toxicity studies of heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) and its potassium salt in laboratory animal

Gatunek, szczep, liczba zwierzat

1.+ 17. dzien cigzy;
0 (kontrola), 1,5, 10, 15, 20 mg/

opdZnienie otwarcia oczu

) o Dawka Obserwacje Pismiennictwo

W grupie, narazenie
Mysz, CD-1, 1mg/kg mc./dzief pfody: NOAEL Thibodeauxiin.
0+29%; >1mg/kg mc./dzief matki: | catkowitego i wolnego T4 w surowicy 2003
1.+ 17. dziefi cigzy; — : :
0 (kontrola), 1,5, 10, 15, 20 mg/ >5 mg/kg mc./dzief matki: 1 wzglednej masy watroby
kg mc./dzief; ptody: 1 liczby wad mostka
podan?e przez ngfebhilﬁ >10 mg/kg mc. /dzief ptody: wady szkieletowe (rozszczep podniebienia), zmiany
badanie w 18. dniu cigzy trzewne (powiekszenie prawego przedsionka, ubytki

przegrody miedzykomorowej)

20 mg/kg mc./dzieA matki: | przyrostu masy ciata, 1 wzglednej masy watroby

(podwojenie)

ptody: 1 strat poimplantacyjnych, 1 wzglednej i catkowitej

masy watroby
Mysz, ICR,61ub 8 ©; 20 mg/kg mc./dzieA matki: | przyrostu masy ciata; 1 wzglednej i catkowitej masy | Eraiin. 2009
1.+ 17. dzien ciazy; watroby (podwojenie)
0 (kontrola), 20 mg/kg mc./dzief; ptody: | masy ptodu, | wzglednej masy watroby,
zgtebnik; badanie w 18. dniu ciazy | wzglednej masy mézgu, 1 rozszczepu podniebienia
Mysz, ICR,51ub7 @; 50 mg/kg mc./dzien matki: 1 wzglednej i catkowitej masy watroby (podwojenie) | Eraiin. 2009
11.+15. dzief ciazy; ptody: | masy ptodu, | wzglednej masy watroby,
0 (kontrola), 50 mg/kg mc./dzien, 1 rozszczepu podniebienia
zgtebnik; badanie w 18. dniu cigzy
Mysz, CD-1,10+119; >3 mg/kg mc./dzief matki: 1 wzglednej i catkowitej masy watroby Fuentesiin.
6.+ 18. dzien cigzy; d oz . : h 2006

6 mg/kg mc./d dy: brak istotnych

0 (kontrola), 1,5, 3, 6 mg/kg mc./ 06 mg/kg mc./dzien ptody: brak istotnych zmian
dzief; zgtebnik; badanie w 18. dniu
cigzy
Mysz, CD-1,7+18 ©; >1mg/kg mc./dzien potomstwo: niewielki 1 Smiertelno3ci po urodzeniu, Lauiin. 2003

12.+18. dziefi ciazy;
0 (kontrola), 6 mg/kg mc./dzief;
zgtebnik; badanie po urodzeniu

nie okreslono

potomstwo: brak zmian masy urodzeniowej; | przyrostu
masy ciafa w 4.1 8. dniu po urodzeniu (nie w pdzniejszych
terminach); op6Znienia parametréw rozwojowych:
odwarstwienie matzowiny usznej, wyrzynanie siekaczy,
prostowanie, otwieranie oczu, zstepowanie jader,

| zdolno3ci chwytania i wspinania sie, | sity chwytu
koficzyn przednich oraz poprawa koordynacji ruchowej

i rownowagi w tescie rotarod

o . > >5 mg/kg mc./dzief potomstwo: 1 wzglednej i catkowitej masy watroby,
kg mc./d2|en; zgtebnik; badanie po / / | wolnej frakji T4
urodzeniu
>10 mg/kg mc./dzien potomstwo: wyrazny 1 Smiertelnoci poporodowe;
>15 mg/kg mc. /dzien potomstwo: Smierc wszystkich osobnikéw w 1. dniu po
porodzie
Mysz, CD-1,10+11 Q; 6 mg/kg mc./dzieh matki: brak wptywu na przyrost masy ciata; masy watroby | Fuentesiin. 2007
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cd. tab. 6 / Table 6 cont.

Gatunek, szczep, liczba zwierzat

potomstwo: Smiertelnos¢ 97% w 5. dniu po urodzeniu

. o Dawka Obserwacje Pismiennictwo
W grupie, narazenie
Mysz, C57BL/6N (Q) x C3H/ HeJ 0,1 mg/kg mc./dzien potomstwo: &' NOAEL Keiliin. 2008
0 .'12 o 1mg/kg mc./dzie potomstwo: | aktywnosci NK u &, (8. tydz.); @ NOAEL
1.+17. dzi’eﬁ ciazy; 5 mg/kg mc./dzief matki: brak wptywu na przyrost masy ciata
0 (kontrola), 0,1,1,5 mg/ potomstwo: brak danych o $miertelnoci po urodzeniu,
kg mc./dzien; zgtebnik; badanie po brak wptywu na przyrost masy ciafa, & T.Wz’glednej
urodzeniu w 4.1 8. tygodniu zycia masy watroby (tylko w 4.tyg.), | odpowiedZ IgM na
(immunotoksycznosc) immunizacje owczymi erytrocytami, | liczby komérek CD3*
i CD4*; Q | aktywnosci NK, | liczby komérek B220
Mysz, ICR,5 @+ 1mg/kg mc./dzief matki: NOAEL Yahiaiin. 2008
1.+17.lub 18. dzien cigzy; N - ar
>1mg/kg mc./d tody: 1 liczby wad mostk
0 (kontrola), 1,10, 20 mg/kg mc./ mg/kgmc./ Z'e.n’ pro y  lczby wad mostka
dziefi; zgebnik; badanie w18. dniu | =10 mg/kg mc./dziet matki: przerost watroby
ciazy i po urodzeniu w 4. i 8. dniu ptody: zalezne od dawki | masy ciata, 1 rozszczepu
7ycia podniebienia, opdznienie wyrzynania siekaczy, faliste zebra,
utajony rozszczep kregostupa, 1 $miertelnodci w 4. dniu po
urodzeniu, obustronny obrzek szyi, atelektazja (niedodma)
ptuc, rozszerzenie naczyn krwiono3nych mézgu
20 mg/kg mc./dzien matki: | spozycia pokarmu, | przyrostu masy ciata
ptody: opdznione kostnienie paliczkow, nieprawidtowosci
ogona
Mysz, CD-1,5 @; >5 mg/kg mc./dzien matki: proliferacja peroksysoméw Roseniin. 2009
1.+ 17. dzief ciazy; ptody: brak zmian histologicznych w ptucach, zmieniona
0 (kontrola), 5,10 mg/kg mc./ ekspresja 750 + 1000 gendw powigzanych z PPAR w
dzien; zgtebnik; badanie w 18. dniu watrobie i 50 + 100 gendw w ptucach, gtéwnie zwigzanych
Ciazy ze zwiekszeniem metabolizmu kwaséw ttuszczowych,
ksenobiotykow, peroksysomoéw, cholesterolu, kwasow
26tciowych, glukozy i glikogenu
Szczur, Sprague Dawley, 9 +16 Q; >1mg/kg mc./dzief matki: | catkowitego T4, wolnej frakgji T4 oraz T3 w Thibodeauxiin.
2.+ 20. dzien cigzy; surowicy 2003
0 (kontrola), 1, 2,3, 5,10 mg/kg ptody: 1 rozszczepu podniebienia (9%, efekt niezalezny
mc./dzief; zgtebnik; badanie w 21. od dawki)
dniu ciazy - N .
>2 mg/kg mc./dzief matki: | przyrostu masy ciata
>3 mg/kg mc./dzieA ptody: 1 zmian trzewnych (obrzek tkanki podskdrnej)
>5 mg/kg mc./dzien ptody: 1 zmian trzewnych (poszerzenie prawego
przedsionka i ubytki przegrody miedzykomorowej)
10 mg/kg mc./dzieA matki: | spozycia paszy, | masy ciata, 1 wzglednej masy
watroby
ptody: | masy ptodu, nasilone zmiany szkieletowe
(rozszczep podniebienia) i trzewne
Szczur, Sprague Dawley, 9 +18 @; >1mg/kg mc./dzien potomstwo: zalezny od dawki 1 Smiertelno3ci po urodzeniu, | Lauiin. 2003
2.+ 20. dzien cigzy; | catkowitego T4 i wolnej frakgji T4 w surowicy
E (kontrgle‘a),’?, 2;{3[’)5.’;_0bmdg/ . >2 mg/kg mc./dzief potomstwo: | masy urodzeniowej, | przyrostu masy ciata
g mc./. 2181, Zgiebnik; badanie po po urodzeniu, opdZnienie otwarcia oczu
urodzeniu
Szczur, Sprague Dawley, 9 +16 ; 25 mg/kg mc./dzien matki: | masy ciata (2. +5.16. + 9. dzief ciazy), | przyrostu | Grastyiin. 2003
2.+5:;6.+9;10.+13.;14. = 17. masy ciafa (10. + 13.,14. + 17.i17. + 20. dzief cigzy)
lub 17. + 20. dzief cigzy; potomstwo: | masy urodzeniowej (im wczesniejsze
0 (kontrola), 25 mg/kg mc./dzief; narazenie, tym wyzsze stezenie PFOS w surowicy matek po
zgtebnik; badanie po urodzeniu 24 hitym mniejsza masa urodzeniowa), 1 $miertelnosci po
urodzeniu (im pbZniejsze narazenie, tym wyzsze stezenie
PFOS podczas laktacji i wieksza Smiertelnos¢ potomstwa)
Szczur, Sprague Dawley, 6 9; >25 mg/kg mc./dzief matki: | przyrostu masy ciata Grastyiin. 2003,
19.+ 20. dzief cigzy; potomstwo: | masy urodzeniowej i przyrostu masy 2005
0 (kontrola), 25, 50 mg/kg mc./ ciata po urodzeniu, | liczby przezywajacych zwierzat,
dzien; zgtebnik; badanie po okotoporodowa niedojrzatos¢ ptuc
urodzeniu 50 mg/kg mc./dzien matki: | przyrostu masy ciata
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cd. tab. 6 / Table 6 cont.

Gatungk, B |'|czba 2wierzat Dawka Obserwacje Pismiennictwo
W grupie, narazenie
Szczur, Sprague Dawley, 25 9; 0,3 mg/kg mc./dzief matki: NOAEL; stezenie PFOS w surowicy 6,2 mg/mlw 20. | Buttenhoffiin.
0. dzief ciazy - 20. dzief po dniu cigzy 2009, Changiin.
urodzeniu; potomstwo: & NOAEL 2009
?ékontrﬁla), 0'1('10,'3}. ebnik: 1mg/kg mc./dzien matki: | przyrostu masy ciata podczas laktacji, 1 CYP2b2
' mg/ gme/ ZIeN, 281N, mMRNA, stezenie PFOS w surowicy 26,6 mg/mlw 20. dniu

badanie po urodzeniu do 72. dnia diazy
zyaa potomstwo: @ NOAEL; &' 1 aktywnosci motorycznej,

| przyzwyczajenia sie do srodowiska testowego w 17. dniu

zycia; brak zmian w 13., 21.1 61. dniu po urodzeniu; TSH

i morfologia tyreocytow bez zmian
Krolik, New Zealand White, 5 9; 5 mg/kg mc./dzief matki: | przyrostu masy ciata Caseiin. 2001
7.+ 20. dzien ciazy; potomstwo: poronienia (2/5), tylko 2 mioty,
0 (kontrola), 0,1,1,0, 2,5,5,10, 20 1 wielkosci miotu, 1 resorpgji
Lnng|£ lzigqg;c'/ dziefi; badanie w 29. >10 mg/kg mc./dzier potomstwo: brak potomstwa

20 mg/kg mc./dzief matki: $miertelnosé

Krolik, New Zealand White, 1mg/kg mc./dzie potomstwo: NOAEL Caseiin. 2001
2% >1mg/kg mc./dzief matki: | przyrostu masy ciafa i spozycia pas
7.+ 20. dzien cigzy,; =1 mg/kg mc./dz I:| przyrostu masy ciafa | spozycia paszy
0 (kontrola), 0,1,1,0, 2,5, >2,5 mg/kg mc./dzieh 1 poronieﬁ (1/22), | masy ptodu; brak malformacji lub
3,75 mg/kg mc./dzief; badanie innych zmian
w 29. dniu cigzy >3,75 mg/kg mc./dzien poronienia (10/22)
Objasdnienia:
Q - samice.
J- samce.

1 - zwiekszenie.

| —zmniejszenie.

T4 - tyroksyna.

T3 - trijodotyronina.

NK - komérki natural killer.

NOAEL - najwyzsza dawka niewywotujaca obserwowalnych dziatar niepozadanych.

lub 10 mg/kg mc./dzien przez 14 dni prowadzilo do
zmniejszenia spozycia paszy i redukcji masy ciala,
a takze do wystepowania nieregularnych cykli ru-
jowych lub utrzymania sie fazy diestrus (fazy lute-
alnej) po narazeniu na PFOS w dawkach >1 mg/kg
mc. Réznice te byly istotne w grupie otrzymujacej
dawke 10 mg/kg mc. (Austin i in. 2003).

W badaniu dwupokoleniowym grupy 35 sam-
cow i 35 samic szczuréw Sprague Dawley narazano
na PFOS droga pokarmowa (zgtebnik) w dawkach:
0 (kontrola), 0,1 mg/kg mc./dzien, 0,4 mg/kg mc./
dzien, 1,6 mg/kg mc./dzien lub 3,2 mg/kg mc./
dzien, poczawszy od 6 tygodni przed kryciem (tab. 7).
W oddzielnym badaniu krzyzowym 25 samicom
szczuréw podawano PFOS w dawce 0 (kontrola)
lub 1,6 mg/kg mc./dzien przez zglebnik, poczaw-
szy od 6 tygodni przed kryciem z nienarazonymi
samcami. Cze$¢ potomstwa zwierzat narazonych
i kontrolnych wymieniono po urodzeniu. W tabeli 8
przedstawiono stezenia PFOS oznaczone w surowi-
cy i watrobie pokolenia FO w badaniu dwupokole-
niowym. Stezenia PFOS w surowicy samcéw byly
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przewaznie dwukrotnie wyzsze niz u samic pod ko-
niec okresu laktacji, natomiast stezenia PFOS w wa-
trobie byly czasami kilkakrotnie wyzsze niz u samic.

W badaniu dwupokoleniowym stwierdzono
istotne zmniejszenie przyrostu masy ciala u sam-
cow FO narazonych na PFOS w dawkach >0,4 mg/
kg mc./dzien oraz u samic FO narazonych na PFOS
w dawkach >1,6 mg/kg mc./dzien. Zmianom tym
towarzyszylo zmniejszone spozycie paszy u osobni-
kéw obu plci. Badanie przeprowadzone u 10 samic
FO w 10. dniu cigzy nie wykazalo wptywu PFOS na
wskaznik cigz, liczbe ciatek zottych, liczbe implan-
tacji ani liczbe zywych plodéw w miocie.

Grupy 25 samic FO rodzily naturalnie. Nie
stwierdzono zmian parametréow plodnosci. Przy
dawce 3,2 mg/kg mc./dzien obserwowano skréce-
nie czasu trwania cigzy oraz wzrost liczby i odsetka
matek rodzacych martwe mlode. W badaniu krzy-
zowym efekty te wystapily juz przy narazeniu na
PFOS w dawce 1,6 mg/kg mc./dzien.
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Tabela 7. Wyniki badai wptywu kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) na rozrodczo$¢ u szczuréw
Table 7. Results of studies on the effects of heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) on reproduction in rats

Gatunek, szczep, liczba zwierzat,

0 (kontrola), 0,4;0,8;1,0;1,2;1,6; 2,0
mg/kg mc./dzief; podawanie przez
zgtebnik;

poczatek narazenia 6 tyg. przed
kryciem z nienarazonymi &

. Dawka PFOS Obserwacje Pismien-nictwo
narazenie
Szczur Sprague-Dawley; 0,1 mg/kg mc./dzien FO: & NOAEL dla toksycznosci ogdlnoustrojowej (10,5 mg/!I Luebkeriin.
F0:354,359; surowicy) 2005a
F1:20 ® 253,20+ 25 7 >0,4 mg/kg mc./dzief FO: Q NOAEL dla toksycznosci ogdlnoustrojowej (18,9 mg/!
badanie dwupokoleniowe; surowicy);
£Q:0 (konFrcha), 0.1,0,4:16:3.2mg/ ud | spozycia paszy i przyrostu masy ciafa;
kg mc./dzief; L F1: NOAEL dla toksycznosci prenatalnej i postnatalnej;
E?ycczl::sk narasena b tyg praed F2: | przyrostu masy ciafa miedzy 4. a 14. dniem po urodzeniu
ocena10 0 (prawdopodobnie skutek standaryzacji)
w10, dniu ciazy i 259 >1,6 mg/kg mc./dzie FO:u @ | spozycia paszy i przyrostu masy ciata;
w 21. dniu laktagji; F1: | masy urodzeniowej i przyrostu masy ciata po urodzeniu,
F1: 0 (kontrola), 0,1; 0,4 mg/kg mc./ 1 odsetka martwych mtodych (2 matki z martwym
dzien; potomstwem) i zwiekszona $miertelno$¢ poporodowa (2. + 7.
podawanie przez zgtebnik dzieft po urodzeniu)
3,2 mg/kg mc./dzief FO: NOAEL dla parametréw ptodnosci; skrécenie czasu

trwania cigzy;

F1: brak zmian liczby zywych ptodéw (badanie w 10. dniu

cigzy), 1 liczby martwo urodzonych mtodych, $mier¢

wszystkich mtodych do 4. dnia po urodzeniu
Szczur Sprague-Dawley; 1,6 mg/kg mc./dzien FO: | liczby miejsc implantacji, skrocenie czasu trwania ciazy; | Luebkeriin.
259; F1: 1 liczby martwych mtodych, zwiekszona Smiertelnos¢ 2005a
badanie krzyzowe; poporodowa (2. + 7. dziefi po urodzeniu)
0 (kontrola), 1,6 mg/kg mc./dzien;
podawanie przez zgtebnik;
poczatek narazenia 6 tyg. przed
kryciem z nienarazonymi &';
dodatkowo karmienie nienarazonych
zwierzat F1 przez narazone matki i
odwrotnie
Szczur, Sprague-Dawley; 0,4 mg/kg mc./dzief FO: NOAEL dla ptodnosdi, | stezenia tyroksyny (5. dzien Luebker
259; laktaciji), | cholesterolu we krwi (5. dziefi laktacji); iin.2005b
badanie jednopokoleniowe; F1: | masy urodzeniowej i masy ciata w 5. dniu po urodzeniu

>0,8 mg/kg mc./dzief

FO: | spozycia paszy i przyrostu masy ciata podczas laktacji,
1 wzglednej masy watroby >10%, skrocenie czasu trwania
ciazy

>1mg/kg mc./dzien

F1: | stezenia triglicerydow w watrobie (5. dzieh po
urodzeniu)

>1,2 mg/kg mc./dzien

FO: | stezeniaT3 w 5. dniu laktacji

>1,6 mg/kg mc./dzief

FO: | stezenia cholesterolu w watrobie (21. dzief cigzy),

| triglicerydéw we krwi (5. dzier laktacji), 1 stezenia
triglicerydéw w watrobie (5. dziefi laktacji), | przyrostu masy
ciata podczas cigzy;

F1: | wskaznika zywotnosci, 1 stezenia cholesterolu i LDL we
krwi (21. dzief cigzy)

2,0 mg/kg mc./dzief

FO: | przyrostu masy ciata przed kryciem, 1 stezenia glukozy
we krwi (5. dzier laktadji);

F1: 1 liczby matek ze 100% $miertelnoscig potomstwa (miedzy
1.a 5. dniem po urodzeniu)

Objasnienia:

Q - samice.

& - samce.

1 - zwiekszenie.

|- zmniejszenie.

LDL - lipoproteina o niskiej gestosci.
T3 - trijodotyronina.
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Tabela 8. Stezenia kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) w surowicy krwi i watrobie samcow szczuréw (po 42-56 dniach
narazenia) oraz samic szczuréw (w 21. dniu laktacji) z pokolenia FO w badaniu dwupokolenionym (Luebker i in. 2005a, wartosci kontrolne

wg OECD 2002)

Table 8. Concentrations of perfluorooctane sulfonic acid (PFOS) in blood serum and liver of male rats (after 42-56 days of exposure) and
female rats (on lactation day 21) from the FO generation in a two-generation study (Luebker et al. 2005a; control values according to OECD

2002)
Dawka PFOS, mg/kg mc./dzien Ptec Stezenie PFOS
w surowicy, mg/I w watrobie, ug/g
? 0,0307 0,171
° d 0,0244 0,665
Q 5,280,358 14,8171
o 3 10,540,946 84,9+6,28
Q 18,941,330 58,0+6,73
o4 3 45,4549 176234
Q 82+17,5 184+88,3
e 3 15247,91 323£36,2
Q nie okreslono nie okreslono
> 3 273+49,8 1360+40,7
Objasnienia:
Q - samice.
& - samce.

W badaniu dwupokoleniowym wykazano
zmniejszenie masy urodzeniowej miodych w mio-
cie po narazeniu na substancje w dawkach >1,6 mg/
kg mc./dzien, a obniZone przyrosty masy ciala mio-
dych utrzymywaly si¢ réwniez w okresie laktacji.
Odsetek martwych lub zjedzonych mlodych w mio-
cie zwigkszyl sie w grupach otrzymujacych dawki
>1,6 mg/kg mc./dzien (z 0,6% w grupie kontrolnej
do 10,6%), co wynikalo z padniecia wszystkich
mlodych u dwdch matek w tej grupie. Autorzy nie
uznali jednak tego wzrostu za statystycznie istotny.

W grupie tej obserwowano zwigkszong $mier-
telnos¢ poporodowa potomstwa, w szczegolnosci
miedzy 2. a 4. dniem po urodzeniu, a w mniejszym
stopniu miedzy 4. a 7. dniem zycia. Wyniki te po-
twierdzono w badaniu krzyzowym w grupie otrzy-
mujacej dawke 1,6 mg/kg mc./dzien. Wykazano, ze
zaréwno narazenie prenatalne, jak i dodatkowe na-
razenie w okresie laktacji przyczynily si¢ do wysta-
pienia efektow toksycznych u potomstwa. Nasilenie
skutkéw toksycznych korelowalo ze wzrostem ste-
zen PFOS u potomstwa, jednak wylgcznie naraze-
nie prenatalne prowadzilo do zmniejszenia masy
ciala po urodzeniu oraz zwigkszonej $miertelnosci
pourodzeniowe;j.

Sama ekspozycja w okresie laktacji nie wptywa-
ta na wzrost $miertelnosci mlodych po urodzeniu,
jednak prowadzita do zmniejszenia ich masy ciata.
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Stezenia PFOS u potomstwa narazonego prenatal-
nie i postnatalnie byly poréwnywalne ze stezeniami
w surowicy matek pod koniec okresu laktacji (89
pg/ml surowicy).

W badaniu dwupokoleniowym  wszystkie
mlode w grupie narazonej na PFOS w dawce
3,2 mg/kg mc./dzien padly do 4. dnia po urodze-
niu. Ze wzgledu na wyrazng toksycznos¢ PFOS
wobec nowo narodzonych zwierzat pokoleniu
F1 przy dawkach 1,6 mg/kg mc./dzien i 3,2 mg/
kg mc./dzien, w dalszej czesci badania stoso-
wano tylko dawki nieprzekraczajace 0,4 mg/
kg mc./dzien. W grupach otrzymujacych dawki
0,1 mg/kg mc./dzien i 0,4 mg/kg mc./dzien, obser-
wowano niewielkie, zalezne od dawki zmniejszenie
przyrostu masy ciata samcéw F1 przez caly okres
ekspozycji w poréwnaniu z grupg kontrolng, o na-
sileniu podobnym jak u samcéw FO. Zmniejszenie
to bylo statystycznie istotne jedynie w grupie otrzy-
mujacej dawke 1,6 mg/kg mc./dzien. Nie stwier-
dzono zmian przyrostu masy ciala u samic F1 i FO.

Narazenie na PFOS nie wplywalo réwniez
na dojrzewanie plciowe zwierzat pokolenia F1,
a przeprowadzone testy behawioralne nie wyka-
zaly zadnych zmian. U zwierzat F2 obserwowano
statystycznie istotne zmniejszenie przyrostu masy
ciala miedzy 4. a 14. dniem po urodzeniu w grupie
narazonej na PFOS w dawce 0,4 mg/kg mc./dzien.
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Autorzy zalozyli, ze efekt ten madgl by¢ spowodo-
wany standaryzacja liczebnosci miotéow. Przyrost
masy ciata powracal do wartosci obserwowanych w
grupie kontrolnej (Luebker i in. 2005a).

Bardziej precyzyjne okreslenie zaleznosci daw-
ka-odpowiedz dla PFOS umozliwito zastosowanie
szesciu grup dawek w badaniu jednopokolenio-
wym, w ktérym samice szczuréw Sprague-Dawley
kojarzono z nienarazonymi samcami. Juz od najniz-
szej zastosowanej dawki 0,4 mg/kg mc./dzien ob-
serwowano istotne zmniejszenie masy urodzenio-
wej i masy ciala mlodych w 5. dniu po urodzeniu,
bez jednoczesnych oznak toksycznosci u matek.

W grupach narazonych na PFOS w dawkach
>0,8 mg/kg mc./dzien obserwowano istotne
zmniejszenie spozycia paszy, przyrostu masy ciala
w okresie laktacji oraz skrécenie czasu trwa-
nia ciazy. Jednoczesnie stwierdzono zwiekszenie
wzglednej masy watroby. Stezenie T3 u zwierzat
FO bylo obnizone w grupach otrzymujacych dawki
>1,2 mg/kg mc./dzien, natomiast poziom TSH nie
ulegl zmianie w zadnej z badanych grup dawek.
Przy narazeniu na >1,6 mg PFOS/kg mc./dzien
odnotowano zwigkszong $miertelnos¢ mtodych po
urodzeniu, a u matek i ich potomstwa obserwo-
wano zmiany stezen trojglicerydéw, cholesterolu
i LDL (Luebker i in. 2005b).

Na podstawie wynikéw tego badania Komisja
MAK Commission wyznaczyla dawki referencyjne
dla 5% wzrostu czgstosci wystepowania (BMDO5),
wynoszace 0,63 mg/kg mc./dzien, oraz dolng grani-
ca ufnosci (BMDLO05) wynoszaca 0,39 mg/kg mc./
dzien dla wptywu na mas¢ urodzeniowa. Dla masy
ciala w 5. dniu po urodzeniu warto$ci BMDO05
i BMDLO5 wynosity odpowiednio 0,39 mg/kg mc./
dzien oraz 0,27 mg/kg mc./dzien. W przypadku
parametru ,skrécenie czasu trwania cigzy” war-
tosci BMDO05 i BMDLO5 wynosily odpowiednio
0,45 mg/kg mc./dzien oraz 0,31 mg/kg mc./dzien
(MAK Commission 2015).

Wydalanie PFOS z moczem i katem u cigzar-
nych samic szczuréw pozostawalo na podobnym
poziomie jak przed cigza. Stezenia PFOS w surowi-
cy ciezarnych samic szczuréw byly takie same od
1. do 15. dnia ciazy, a nastepnie ulegaly obnizeniu
w 21. dniu cigzy, prawdopodobnie w wyniku zwiek-
szenia objetosci krwi w koncowym etapie ciazy.
W 21. dniu cigzy $rednie stezenia PFOS w surowicy
plodéw byly o ok. 40% wyzsze niz u matek, nato-
miast stezenia w watrobie matek byly ponad dwu-
krotnie wyzsze niz u ptodéw (Luebker i in. 2005b).
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Eksperci MAK Commission (2015) ustalili
NOAEL dla ogélnej toksycznosci PFOS na pozio-
mie 0,1 mg/kg mc./dzien dla samcéw (co odpo-
wiada stezeniom PFOS w materiale biologicznym:
10,5 mg/l surowicy lub 84,9 mg/kg watroby) oraz
0,4 mg/kg mc./dzien dla samic (18,9 mg/l surowicy
lub 58,0 mg/kg watroby) na podstawie zmniejsze-
nia przyrostu masy ciala u samcéw narazonych na
PFOS w dawce 0,4 mg/kg mc./dzien (stezenia PFOS
45,4 mg/l surowicy lub 176 mg/kg watroby) oraz
u samic narazonych na dawke 1,6 mg/kg mc./dzien
(82 mg/l surowicy lub 184 mg/kg watroby). NOAEL
dla ptodnosci pokolenia FO wynosit 3,2 mg/kg mc./
dzien, jednak przy tej dawce obserwowano istotne
skrocenie czasu trwania cigzy. Za NOAEL dla tok-
syczno$ci rozwojowej potomstwa F1 uznano war-
to$¢ 0,27 mg/kg mc./dzien, wyznaczong na pod-
stawie BMDLO5 dla zmniejszenia masy ciata w 5.
dniu po urodzeniu (Luebker i in. 2005 b). Komisja
MAK nie uwzglednita skutkéw wystepujacych
u potomstwa F2 przy narazeniu na PFOS w dawce
0,4 mg/kg mc./dzien (Luebker i in. 2005a), uznajac
je za nieistotne dla oceny toksycznos$ci prenatalnej
w warunkach narazenia zawodowego, poniewaz
mogly one wynika¢ wylacznie z ekspozycji w okre-
sie laktacji, a takze ze standaryzacji liczebnosci
miotu (MAK Commission 2015).

Podsumowanie

Wartos¢ LOAEL dla toksycznosci rozwojowej
(wady mostka) u myszy wyniosta 1 mg/kg mc./
dzien (Yahia i in. 2008). Na tej podstawie wyzna-
czono wartos¢ NAEL wynoszaca 0,33 mg/kg mc.
Wartos¢ LOAEL dla immunotoksycznosci post-
natalnej u myszy wynosila 1 mg/kg mc./dzien,
natomiast warto§¢ NOAEL zostala okreslona na
poziomie 0,1 mg/kg mc./dzienn (Keil i in. 2008).
Wyznaczenie warto$ci NOAEL dla toksycznosci
rozwojowej po urodzeniu u szczuréw nie byto moz-
liwe ze wzgledu na zwiekszong, lecz niezalezna od
dawki czesto$¢ wystepowania rozszczepu podnie-
bienia po narazeniu na PFOS w dawkach >1 mg/
kg mc./dzien (Thibodeaux i in. 2003). Jednakze, po-
niewaz w wiarygodnym badaniu z wykorzystaniem
tego samego Sszczepu Szczura Oraz z narazeniem
zarébwno prenatalnym, jak i postnatalnym okreslo-
no NOAEL na poziomie 0,3 mg/kg mc./dzien (Bu-
tenhoff i in. 2009), a u potomstwa nie stwierdzono
rozszczepu podniebienia nawet przy dawce 1 mg/
kg mc., ani innych wyraznych zaburzen rozwoju po
urodzeniu, warto§¢ NOAEL 0,3 mg/kg mc./dzien
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mozna rowniez przyjac dla toksycznosci rozwojo-
wej w okresie prenatalnym.

NOAEL dla prenatalnej toksycznosci rozwo-
jowej u krolikéw wynosi 1 mg/kg mc./dzien i zo-
stal wyznaczony na podstawie zmniejszonej masy
plodéw w grupie narazonej na PFOS w dawce
2,5 mg/kg mc./dzien (Case i in. 2001). NOAEL
dla toksycznosci rozwojowej wynoszacy 0,4 mg/
kg mc./dzien wyznaczono w badaniu dwupokole-
niowym na szczurach (Luebker i in. 2005a). Z kolei
warto$¢ BMDLO5 wynoszacg 0,27 mg/kg mc. obli-
czono na podstawie badania jednopokoleniowego
na szczurach (Luebker i in. 2005b). Zgodnie z tym,
dawke PFOS réwna 0,27 mg/kg mc./dzienn mozna
uzna¢ za NOAEL dla toksycznosci rozwojowej we
wszystkich trzech badanych gatunkach zwierzat
(MAK Commission 2015).

TOKSYKOKINETYKA

Wchtanianie i rozmieszczenie

Wchtanianie

Chociaz brak jest danych ilosciowych dotyczacych
wchlaniania kwasu heptadekafluorooktanosulfo-
nowego (PFOS) droga inhalacyjna, warto§¢ LC,,
wynoszaca 5200 mg/m’, wyznaczona w badaniu na
szczurach, wskazuje na jego wchlanianie rowniez ta
droga (MAK Commission 2015).

PFOS dobrze wchiania si¢ po podaniu droga
pokarmowg. U dorostych samcéw szczurdéw wchio-
nieciu ulegato ponad 95% dawki PFOS wynoszacej
4,2 mg/kg mc., podanej droga pokarmowa (MAK
Commission 2015).

W badaniu, w ktérym myszy narazano przez 10
dni na PFOS droga pokarmowg (stezenia w paszy:
10 mg/kg paszy, 50 mg/kg paszy i 200 mg/kg pa-
szy; odpowiadajace dawki ok. 1,6 mg/kg mc./dzien,
8 mg/kg mc./dzien i 20 mg/kg mc./dzien przy okre-
slonym spozyciu paszy i masie ciata 25 g), zmierzo-
ne w surowicy krwi zwierzat stezenia PFOS wyno-
sity w poszczegélnych grupach dawek odpowiednio
50 mg/1 surowicy, 97 mg/l surowicy i 340 mg/l suro-
wicy (Qazi iin. 2009b).

W badaniu oceniajacym wchlanianie PFOS
przez skore kréliki narazano na PFOS okluzyjnie
- substancje podano na 40% powierzchni ciala
przez 24 h w dawce 5000 mg/kg mc. W 1. dniu na-
razenia calkowite stezenie fluoru we krwi wynosito
10,3 mg/l u samcéw i 0,9 mg/l u samic. W 28.
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dniu wartosci te wynosily odpowiednio 130 mg/l
i 128 mg/l (MAK Commission 2015).

Oznaczone po 28 dniach od narazenia stezenie
PFOS w surowicy narazonych krolikéw wynosito
130 mg/l. W zwiazku z dlugim okresem poéttrwa-
nia substancji nalezy spodziewac si¢ jej akumula-
cji i wzrostu stezen w surowicy przy wielokrotnym
narazeniu dermalnym. Narazenie dermalne moze
mie¢ duze znaczenie w poréwnaniu z narazeniem
inhalacyjnym ze wzgledu na niskg lotnos¢ PFOS
(MAK Commission 2015).

Rozmieszczenie

W organizmie szczuréw PFOS ulega dystrybucji
przede wszystkim do krwi i watroby, przy czym
w watrobie obserwuje sie jego znaczng akumula-
cje. Po pojedynczym dozylnym podaniu szczurom
[*C]-PFOS w dawce 4,2 mg/kg mc. po 89 dniach
od narazenia w watrobie wykryto 25% znacznika
izotopowego, a we krwi 3%. Znacznik izotopowy
wykryto w nastepujacych narzadach i tkankach
w podanych stezeniach: watroba 20,6 ug/g, oso-
cze 2,2 ug/g, nerki 1,1 pg/g, pluca 1,1 pg/g, sle-
dziona 0,5 pg/g, szpik kostny 0,5 pg/g, natomiast
w nadnerczach, skorze, jadrach, migsniach i tkance
tluszczowej stezenia wynosity mniej niz 0,5 pg/g.
W oku odnotowano 0,16 pg/g. Nie wykryto obec-
nodci znacznika izotopowego w moézgu (MAK
Commission 2015; OECD 2002).

Badano stezenia PFOS w surowicy i watrobie
szczuréw po 4, 13, 52 i 104 tygodniach narazenia
droga pokarmowa z paszj. Stan stacjonarny osiaga-
ny byt po ok. 14 + 52 tygodniach. U zwierzat po 104
tygodniach obserwowano bardzo szeroki zakres
zmiennos$ci stezen.

U zwierzat narazonych na sél potasowa PFOS
w stezeniu 0,5 mg/kg paszy po 104 tygodniach
wykrywano PFOS na poziomie 1,31+1,30 mg/l
W surowicy samcow i 4,35+2,78 mg/l w surowicy
samic, a takze 7,83+7,34 mg/kg w watrobie samcow
i 12,9+6,81 mg/kg w watrobie samic.

U zwierzat otrzymujacych PFOS w stezeniu
20 mg/kg paszy po 104 tygodniach stezenia wynosity
odpowiednio: 69,3+57,9 mg/l w surowicy samcéw,
233+124 mg/l w surowicy samic, 189+141 mg/kg
w watrobie samcéw;, 381+176 mg/kg w watrobie samic.

Autorzy zalozyli, Ze u starszych zwierzat wyda-
lanie PFOS moglo by¢ zwiekszone w poréwnaniu
z mlodszymi osobnikami w zwigzku z rozwojem
zapalenia nerek zwigzanego z wiekiem, dlatego
dane uzyskane u starszych zwierzat uznali za mniej
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wiarygodne. U zwierzat wiekszos¢ PFOS gromadzi-
ta sie w watrobie (MAK Commission 2015).
Stosunek stezen PFOS w watrobie do stezen
w surowicy u ludzi wynosit 1,3 (23 osoby), (Olsen
i in. 2003). Rozktad ten byl podobny do obserwowa-
nego u malp w 6-miesiecznym badaniu drogg po-
karmowg (z pasza), w ktorym stosunek stezenn PFOS
w watrobie do surowicy wynosit 1 + 2 (Seacat iin. 2002).

Metabolizm i wydalanie

Metabolizm

PFOS jest obojetny metabolicznie (Johnson i in.
1984). Zwigzek ten nie ulega reakcjom chemicz-
nym w organizmach ze wzgledu na duza stabil-
no$¢ i niska reaktywno$¢, wynikajaca z obecnosci
wielu wigzan wegiel-fluor w czasteczce. Chociaz
w piSmiennictwie nie opisano zadnych badan do-
tyczacych metabolizmu PFOS po narazeniu inhala-
cyjnym, doustnym lub przez skdre, nie przewiduje
sie jego metabolizowania po przedostaniu si¢ do
organizmu tymi drogami narazenia (ATSDR 2021).

Wydalanie

U ludzi wchloniete zwigzki perfluoroalkilowe sa
wydalane z moczem. Szacunkowe wartoéci kliren-
su nerkowego PFOS z surowicy u ludzi wynosily
0,1 + 1,5 ml/dzien przy stezeniach PFOS (zakres
stezen w surowicy 9 + 49 ng/ml). Wartosci te wy-
nosily <0,001% wspolczynnika filtracji kiebusz-
kowej (Harada i in. 2005). Przy zalozeniu, ze 99%
wchlonietych zwigzkéw perfluorowanych wigze
sie z albumina, <0,1% przefiltrowanych zwigzkéw
perfluoroalkilowych jest wydalonych z moczem,
co sugeruje na rozlegly reabsorpcje w kanalikach
nerkowych. Klirens nerkowy nie réznil si¢ istotnie
miedzy mezczyznami a kobietami. Sredni klirens
nerkowy PFOS wynosit 0,66 ml/dzien (+0,48 SD,
n=5) umezczyzn i 0,91 (£0,56 SD, n = 5) u kobiet
($redni wiek mezczyzn wynosit 22 lata, a kobiet 23
lata). Zhang i in. (2013) podali wartosci klirensu
nerkowego dla kilku perfluoroalkili (ml/dzien/kg)
i wykazali, ze klirens PFOS byl podobny u mlod-
szych kobiet (<50 lat; 0,050 ml/dzien/kg; 95% CI:
0,037-0,064) oraz w polaczonej grupie mezczyzn
i starszych kobiet (0,037 ml/dzien/kg; 95% CI:
0.026—-0.049), ktdra zestawiono ze wzgledu na brak
istotnych réznic w stezeniach w surowicy. Wydala-
nie perfluoroalkili z moczem moze wykazywac roz-
nice w zalezno$ci od plci i wieku (Zhang i in. 2015).
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Ponadto wydalanie PFOS z moczem byto odwrot-
nie skorelowane z wiekiem (r = 0,334; p = 0,015).

U ludzi PFOS jest réwniez wydalany
w niewielkim stopniu z kalem, mlekiem matki i wy-
dzieling menstruacyjng. Wchloniety PFOS moze
by¢ réwniez wydzielany do zélci, jednak droga
z6lciowa nie jest glowna droga wydalnicza, ponie-
waz po wydzieleniu zdélciowym nastepuje ponow-
ne wchloniecie PFOS z przewodu pokarmowego
(97%). PFOS, podobnie jak inne zwiazki perflu-
oroalkilowe, nie jest eliminowany z organizmu
z potem (ATSDR 2021).

PFOS podlega krazeniu jelitowo-watrobowemu
u szczurdw (Johnson i in. 1984). Po dozylnym po-
daniu samcom szczuréw pojedyncej dawki znako-
wanego izotopowo ["*C]-PFOS w dawce 4,2 mg/kg
mc. w ciggu 89 dni wydaleniu ulegto 30,2% dawki
z moczem oraz 12,6% z katem. Eliminacja z calego
organizmu byla dwufazowa z okresem poéttrwania
dluzszym niz 89 dni. Po podaniu tej samej daw-
ki droga pokarmowa poczatkowa redystrybucja
z osocza odpowiadala okresowi poéttrwania wy-
noszacemu 7,5 dnia u samcow szczuréw. U samic
szczur6w okres poéttrwania prawdopodobnie byt
zblizony do obserwowanego u samcéw, poniewaz
wykazywaly one podobne, a nieco wyzsze stezenia
PFOS w surowicy przy tej samej dawce droga po-
karmowg (MAK Commission 2015).

Okres pottrwania PFOS w surowicy wynosi 200
dni u makakoéw jawajskich i 5,4 roku u ludzi (Olsen
iin. 2007). Za pomoca modelu toksykokinetyczne-
go mozliwe bylo oszacowanie stezen PFOS i PFOA
w surowicy i moczu, w tym uwzglednienie nerko-
wego wchlaniania zwrotnego za posrednictwem
nasycalnych biatek nosnikowych po podaniu dro-
ga pokarmowa lub dozylng makakom jawajskim.
Dluzszy okres poéttrwania PFOS w porédwnaniu
z PFOA wyjasniono wigksza pojemnoscia biatek
transportowych dla PFOS (Andersen i in. 2006).
Ta wydajna reabsorpcja w nerkach i krazeniu jeli-
towo-watrobowym prawdopodobnie przyczynia
sie do dlugiego okresu poltrwania PFOS (MAK
Commission 2015).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

PFOS aktywuje PPARa (receptory aktywowane
przez proliferatory peroksysoméw) i CAR (kon-
stytutywne receptory androstanu). Oprdcz pro-
liferacji peroksysomoéw, ktéra nie jest istotna dla
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rakotworczosci, aktywacja tych receptordw pro-
wadzi u gryzoni do indukcji enzyméw w watrobie,
hepatomegalii i proliferacji, co moze prowadzi¢ do
powstawania guzéw watroby. Nie obserwuje si¢
proliferacji komodrek w okreslonych ludzkich re-
ceptorach. Proliferatory peroksysomdéw indukujg
wzrost aktywnosci oksydazy lipidowej w hepatocy-
tach. Postulowano, ze duze ilosci H,0,, powstaja-
ce podczas utleniania kwasow ttuszczowych moga
prowadzi¢ do stresu oksydacyjnego, uszkodzen
DNA spowodowanych przez reaktywne formy tle-
nu, a w konsekwencji do rozwoju nowotworéw.
Rola PPARa i CAR w rozwoju nowotworéw watro-
by przez substancje niegenotoksyczne, takie jak fe-
nobarbital, jest udowodniona. Poniewaz PFOS ak-
tywuje te receptory, nowotwory watroby wywotane
przez PFOS u szczuréw s3 prawdopodobnie zwig-
zane z aktywacja jednego lub obu tych receptorow.
Proliferatory peroksysoméw zwiekszaty ekspresje
transkryptu Acox (oksydazy acylo-CoA, enzymu
utleniania kwasow tluszczowych w peroksysomach)
w liniach komoérkowych raka watrobowokomor-
kowego szczura w znacznie wigkszym stopniu niz
w pierwotnych ludzkich hepatocydach lub w ludz-
kiej linii komdrkowej HepG2. Chociaz aktywatory
PPARa majg dzialanie obnizajace poziom lipidéw
u ludzi, nie prowadza do proliferacji komoérek ani
nie wywoluja dzialania rakotwdrczego na watrobe.
W zwigzku z tym aktywacja PPARa zwigzana z ra-
kotworczym dzialaniem na watrobe nie jest uzna-
wana za istotny mechanizm u ludzi (MAK Com-
mission 2015).

W odniesieniu do mechanizmu z udzialem ak-
tywacji CAR, badanie przeprowadzone na myszach
z ludzkim receptorem PXR lub z ludzkim recep-
torem CAR/PXR, w ktérym zastosowano akty-
wator CAR/PXR fenobarbital, wykazalo przerost
komorek watroby podobny jak u myszy typu dzi-
kiego. Natomiast u myszy z ludzkimi receptorami
nie zaobserwowano proliferacji komorek watroby.
W zwigzku z tym drugi mozliwy mechanizm indu-
kowany przez PFOS, powodujacy proliferacje ko-
morek watroby, a tym samym powstawanie nowo-
twordw watroby u gryzoni, moze nie mie¢ istotnego
znaczenia dla ludzi (MAK Commission 2015).

Perfluorowane kwasy tluszczowe zawierajace
w czasteczce osiem atoméw wegla oraz odpowia-
dajace im kwasy sulfonowe wywolujg szereg po-
dobnych efektéw biologicznych u malp, szczuréw
i myszy.
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Badania in vivo i in vitro wykazaly, ze PFOA
i PFOS maja zaréwno dzialanie posredniczone
przez receptory, jak i niezalezne od receptoréw
(Shipley i in. 2004; Xie i in. 2003). Ani PFOS, ani
PFOA nie s3 genotoksyczne. Komunikacja miedzy-
komorkowa byla hamowana przez PFOA i PFOS
(5 mg/kg mc./dzien) u szczurédw (Hu i in. 2002;
Upham i in. 1998). To hamowanie, ktére moze by¢
zwigzane z regulacjg proliferacji komorek, nie wy-
stepuje w watrobie naczelnych ani w ludzkich hepa-
tocytach, w zakresie dotychczas przeprowadzonych
badan. Mechanizm ten wydaje si¢ zatem nie mie¢
znaczenia dla dzialania rakotwodrczego na watro-
be u ludzi (Klaunig i in. 2003). Badania mechani-
zmu dzialania pochodnych perfluorowanych kwa-
sow tluszczowych wykazaly brak istotnych réznic
w aktywnosci biologicznej miedzy kwasami kar-
boksylowymi a odpowiadajagcymi im kwasami sul-
fonowymi. Obie grupy zwiazkéw aktywuja PPARa
u myszy, szczuréw i malp, przyspieszaja degradacje
kwasow ttuszczowych, hamuja synteze cholesterolu
i kwasow tluszczowych oraz zaktocajg metabolizm
hormondw steroidowych.

Nastepujace objawy kliniczne i biochemiczne
obserwowane u malp (makakow jawajskich) po po-
daniu PFOS (Seacat i in. 2002) lub PFOA (Butenhoff
i in. 2002) moga wskazywac na mechanizm dziata-
nia tych zwigzkow:

- hepatomegalia oraz stluszczenie hepatocy-

tow (Seacat i in. 2002);

- zwigkszona aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej,
kinazy kreatyniny, aminotransferazy aspara-
ginianowej i alaninowej oraz dehydrogenazy
sorbitolowej we krwi u jednego zwierzecia
usmierconego in extremis (ostatnie ozna-
czone stezenie PFOA w surowicy: 822 mg/l)
oraz u jednego zwierzecia, u ktorego prze-
rwano podawanie substancji z powodu ob-
jawow toksycznosci (467 mg PFOA/L; 20 +
30 mg/kg mc.), (Butenhoff i in. 2002).
Podobne wyniki dotyczyty PFOS (Seacat i in.
2002);

- wzrost liczby mitochondriow w hepatocy-
tach (Seacat i in. 2002);

- akumulacja lipidéw w watrobie (Seacat i in.
2002);

- spadek poziomu cholesterolu w surowicy
(Butenhoff i in. 2002; Seacat i in. 2002);

- zmniejszenie stezenia trojglicerydow oraz
lipoprotein o niskiej i wysokiej gestosci
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w przypadku PFOS (Seacat i in. 2002); nato-
miast niewielki, lecz istotny wzrost stezenia
trojglicerydow po podaniu PFOA (Butenhoff
i in. 2002);

- zmniejszenie stezenia wolnej i calkowitej
tyroksyny (T4) w surowicy (niezaleznie od
dawki) oraz trijodotyroniny (T3), (Butenhoff
i in. 2002); zalezne od dawki zmniejszenie
stezenia catkowitej T3 i wolnej T3 oraz reak-
tywny wzrost stezenia hormonu tyreotropo-
wego (TSH) u samcéw i samic po podaniu
PFOS (Seacat i in. 2002);

- zmniejszenie stezenia estradiolu w surowicy
u samic i samcoéw malp (Seacat i in. 2002).

U zwierzat laboratoryjnych obserwowano
zmniejszenie stezenia cholesterolu i tréjglicerydéw
w surowicy. Natomiast u ludzi zachodzil efekt od-
wrotny — wérdéd pracownikow zakladéw chemicz-
nych zajmujacych sie produkcja PFOA i PFOS
odnotowano znaczny wzrost stezen tych lipidow.
Niespdjnos¢ tych obserwacji pozostaje obecnie nie-
wyjasniona (MAK Commission 2015).

DZIAtANIE tACZNE

Nie znaleziono danych dotyczacych dzialania facz-
nego kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego
(PFOS) z innymi substancjami chemicznymi. Ze

wzgledu na podobne wtasciwosci oraz mechanizm
dzialania toksycznego, PFOS moze wykazywac
dzialanie faczne (skumulowane) z innymi zwigzka-
mi z grupy PFAS, w tym m.in. z PFOA.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO
OD WIELKOSCI NARAZENIA

Zalezno$¢ miedzy wielko$cia narazenia a wyste-
pujacymi skutkami przedstawiono w rozdziatach
»Dzialanie toksyczne na zwierzeta” oraz ,Odlegle
skutki dzialania toksycznego”, a takze w tabelach
5617.

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

Istniejgce wartosci NDS i DSB

W Polsce dotychczas nie obowigzuje warto$¢
NDS dla kwasu heptadekafluorooktanosulfo-
nowego (PFOS). Nie ustalono réwniez warto-
sci DSB. Kraje, w ktérych okreslono wartosci
dopuszczalne, to Niemcy i Szwajcaria (tab. 9).

Tabela 9. Wartosci dopuszczalnych stezen kwasu heptadekafluorooktanosulfonowego (PFOS) w powietrzu Srodowiska pracy w réznych

anstwach
'FI)'abIe 9. Occupational exposure limit values for heptadecafluorooctanesulfonic acid (PFOS) in workplace air in different countries
Panstwo (organizacja) Rok publikacji Wartos¢ NDS, mg/m? Wartrc;ég /ﬁ?SCh’ Etz)::zlz(gr\?il: PiSmiennictwo
Niemcy (AGS) - 0,01 0,08" skora GESTIS 2024
Niemcy (DFG) - 0,01 0,08 3,B,11(8),H DFG 2023; GESTIS 2024
Szwajcaria - 0,0P 0,08 GESTIS 2024
USA (ACGIH) nie ustalono ACGIH 2024
USA (NIOSH) nie ustalono ACGIH 2024
USA (OSHA) nie ustalono ACGIH 2024
Objasnienia:
" Frakcja wdychalna.

2Warto3¢ Srednia z 15-minutowego okresu pobierania probek.
3 Frakcja wdychalna aerozolu.

3 - substancje budzace podejrzenie dziatania rakotworczego dla cztowieka, lecz niewystarczajgco udokumentowane do ostatecznej klasyfikacji; klasyfikacja
w kategorii 3 ma charakter tymczasowy. Obejmuje substancje, dla ktérych dostepne badania dostarczyty dowoddw na dziatanie rakotworcze, jednak dane
te nie s wystarczajace do zaklasyfikowania ich do innych kategorii. Wartos¢ MAK lub BAT moze zosta¢ ustalona pod warunkiem braku dowoddw na geno-
toksyczno3¢ substandji lub jej metabolitéw badz gdy genotoksyczno3¢ nie stanowi gtéwnego mechanizmu dziatania.

B - grupa ryzyka dla cigzy; na podstawie dostepnych danych nie mozna wykluczy¢ ryzyka uszkodzenia zarodka lub ptodu przy narazeniu na poziomach MAK i BAT.

11(8) - substancje o dziataniu ogdlnoustrojowym.

H/skéra — niebezpieczeAstwo wchtaniania przez skére. W miejscu pracy wchfanianie substancji przez skére moze w znacznym stopniu przyczyniac sie do
ogbInoustrojowego narazenia pracownika, a w niektérych przypadkach stanowi¢ nawet gtéwna droge narazenia.
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Zadna z amerykanskich agencji zajmujacych sie
ochrong zdrowia nie rekomenduje wartosci do-
puszczalnych dla PFOS.

W Niemczech ustalono ponadto wartos¢ do-
puszczalng BAT (niem. Biologische Arbeitsstoff-
-Toleranzwerte; ang. biological tolerance value)
wynoszacg 15 mg/l surowicy krwi. Nie okreslono
czasu pobierania probek ze wzgledu na fakt, ze ste-
zenie tej substancji nie osigga stanu stacjonarnego
z uwagi na jej dlugi okres péttrwania. W rezultacie
moze uplyna¢ wiele czasu (tygodnie, miesigce lub
lata), zanim zostanie osiggniety stan stacjonarny
po podjeciu lub wznowieniu aktywnos$ci w miejscu
pracy (DFG 2023).

Eksperci MAK Commission (2015) wyprowa-
dzili warto$¢ dopuszczalng w $rodowisku pracy
na podstawie stezenia PFOS w surowicy oznaczo-
nego w badaniu przeprowadzonym u makakéw
jawajskich (Seacat i in. 2002). Srednie stezenie
PFOS wynoszace 75 mg/l surowicy nie wywotato
zmian w watrobie malp. Do ekstrapolacji na ludzi
przyjeto nizsze stezenie w surowicy, tj. 15 mg/l,
oznaczone w grupie otrzymujacej nizszag dawke
(0,03 mg/kg mc./dzien).

Ze wzgledu na znaczne réznice w okresach pot-
trwania PFOS u szczuréw, malp i ludzi (patrz roz-
dzial ,Toksykokinetyka”), stezenie PFOS wynosza-
ce 15 mg/l surowicy Eksperci MAK Commission
(2015) przeliczyli w nastepujacy sposob:

- przy zalozeniu cigglego narazenia szybkos¢
wchianiania (v,) substancji w stanie usta-
lonym jest réwna szybkosci jej eliminacji
z organizmu. W przypadku narazenia inha-
lacyjnego szybkos¢ wchianiania (v;) moze
by¢ maksymalnie opisana jako iloczyn ob-
jetosci minutowej wentylacji pecherzykowej
(va) 1 stezenia substancji w powietrzu oto-
czenia (c,,): v, <V, - C

- w kinetyce pierwszego rzedu szybkos¢ eli-
minacji (v,,) jest rowna iloczynowi catkowi-
tego klirensu eliminacji (Cl,,) zwigzanego
z matrycg i stezenia substancji w stanie usta-
lonym (c,) w matrycy, zwykle we krwi lub
osoczu: v, = Cl, - ¢, =Vv;

- calkowity klirens (Cl,,,) stanowi iloczyn stalej
szybkosci (k) i objetosci dystrybucji (V) od-
niesionej do macierzy: Cl,, =k - V;;

- stala szybkosci eliminacji (k) zwigzana
jest z okresem poltrwania t,, zaleznoscig:
k = In2/t,,,, gdzie obejmuje sume¢ proceséw
metabolicznych i wydalniczych;

air>
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- po 5 okresach pdttrwania osiggane jest 97%
stanu stacjonarnego. Analogicznie dotyczy
to ,przecigtnego’ stanu stacjonarnego przy
wielokrotnym (niecigglym) wchtanianiu.
W takim przypadku mozna zastosowac na-
stepujacy wzor: v,, = Cl,,- c,, gdzie ¢, ozna-
cza $rednie stezenie substancji w matrycy;

- $rednia szybkos§¢ wchtaniania (v,,) odpowia-
da ilosci ilosci substancji pobranej w jedno-
stce czasu (N,\t,, np. tydzien): v, = N,/t,;

- oddychanie przy stezeniu substancji w po-
wietrzu $rodowiska pracy (c,,w) przez 8 h
dziennie, 5 dni/tydzien daje $rednie tygo-
dniowe stezenie substancji w powietrzu wdy-
chanym ¢, = ¢, - 8/24 - 5/7;

- zgodnie z réwnaniem opisujacym szybko$¢
wchianiania (v;) substancji w organizmie
oraz po uwzglednieniu réwnania dla $redniej
szybkos$ci wchianiania (v,,) i $redniego tygo-
dniowego stezenia substancji w powietrzu
wdychanym (c,,,), uzyskuje si¢ nastepujaca
zalezno$¢: v, < V. - ¢w - 8/24 - 5/7;

- ze wzgledu na to, Ze $rednia szybko$¢ wchia-
niania (v,,) jest zawsze mniejsza niz szybkos¢
wchianiania w stanie ustalonym (v,), ktéra
odzwierciedla ciagte, stale tempo wchlania-
nia, a Cl, pozostaje taki sam, $rednie steze-
nie substancji w matrycy (c,,), odpowiada-
jace ,,przecigtnemu” stanowi stacjonarnemu,
jest rowniez odpowiednio nizsze niz stezenie
substancji w matrycy w stanie ustalonym
(c). Jesli narazenie wystepuje w sposob po-
wtarzalny, maksymalne stezenie substancji
w matrycy (¢ n..) 0siagane jest bezposrednio
po zakonczeniu narazenia w danym dniu,
natomiast minimalne stezenie (c, ,,) Wy-
stepuje na poczatku kolejnej ekspozycji, po
ustaleniu ,,przecietnego” stanu stacjonarne-
go. W zwigzku z tym wystepuje zalezno$¢: ¢
> Cyymax > Cssa > Cos mind

- jezeli okres pottrwania (¢,,) jest bardzo diu-
gi, jak przypadku PFOS, wowczas stezenia
c Cya I € min S Niemal identyczne.

s max> “ssa ss min

Obliczenie stezenia PFOS w powietrzu $ro-
dowiska pracy (c,w, [mg/m?], ktére prowadzi do
sredniego stezenia PFOS w surowicy (c,,) rownego
15 mg/1 (15000 mg/m?):

- zakladana objeto$¢ minutowa pecherzykow

plucnych (V,,) wynosi 10 m*/8 h, co odpo-
wiada 1,25 m’/h w przeliczeniu na czas calej

ssa.
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doby. Przyjmujac 100% absorpcji, réwnanie

na $rednig szybko$¢ wchtlaniania (v,,) przyj-

muje postac: v, = Vi, - Cuw - 8/24 - 5/7 mg/h

- objeto$¢ dystrybucji (V) wynosi 0,2 1/kg
mc. (warto$¢ uzyskana z badan na matpach)
i odnosi si¢ do surowicy jako matrycy. Przy
masie ciala dorostego cztowieka wynoszacej
70 kg: V,=141=0,014 m’

- okresu péttrwania (t,,) = 5,4 roku: t,, =54 -
365,25 -24 =47336 h

- stala szybkosci eliminacji (k) wynosi: k =
In2/47336 = 1,464 - 10° h!

- uwzgledniajac réwnanie opisujgce catkowity
klirens eliminacji:

Cltot =k- Vd
oraz zalezno$ci:
Viu = Cltot : Cssa

Via = Vi * Carw - 8/24 - 5/7 mg/h,
obliczono, ze stezenie PFOS w powietrzu
$rodowiska pracy (c,,w) wynosi:

Corw = 1,464 - 10°h1 - 0,014 m? - 15000 mg/m® - 24 h

.7d/(8h-5d- 1,25 m*h) = 0,01 mg/m".

Na podstawie tych obliczen oszacowano, ze co-
dzienna, 8-godzinna ekspozycja na PFOS w stezeniu
0,01 mg/m® prowadzi do osiagniecia stezenia PFOS
w surowicy wynoszacego 15 mg/l po ok. 7 latach na-
razenia (5 - 5,4 roku), (MAK Commission 2015).

Podstawy proponowanej wartosci NDS i DSB

Przy ustalaniu wartos$ci NDS uwzgledniono wcze-
$niej opisane skutki dziatania PFOS. Zapropono-
wano dwa warianty wyprowadzenia tej wartosci,
oparte na wynikach dwoch badan: badania na
malpach (makakach krabozernych), dotyczacego
nienowotworowych skutkéw dziatania w watrobie
i toksycznosci ogélnoustrojowej, oraz badania na
myszach, odnoszacego si¢ do nienowotworowych
zmian w watrobie (hepatomegalii) oraz obnizenia
odpowiedzi immunologicznej organizmu.

W  pierwszym badaniu makaki krabozerne
(jawajskie) narazano na PFOS podawany dozo-
tadkowo w kapsutkach w dawkach: 0 (kontrola),
0,03 mg/kg mc/dzien, 0,15 mg/kg mc/dzien
lub 0,75 mg/kg mc/dzien przez 6 miesigcy.
Obserwowane skutki obejmowaly toksycznos¢
ogolnoustrojowa  ($miertelnos¢,  zmniejszenie
spozycia paszy, zmniejszenie przyrostu masy cia-
ta, $linienie, dusznos$¢, hipoaktywnos¢, ataksje),
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nienowotworowe zmiany w watrobie (zwigksze-
nie masy watroby i przerost hepatocytéw,), a takze
zmiany parametréw biochemicznych (zmniejszenie
poziomu catkowitego cholesterolu w surowicy, cho-
lesterolu HDL (lipoprotein o duzej gestosci) i trijo-
dotyroniny), (Seacat i in. 2002). Wartos¢ NOAEL
wyznaczona w tym badaniu i przyjeta do obliczenia
warto$ci NDS wynosita 0,15 mg/kg mc./dzien.

Wyliczenie wartosci NDS

Dawka wchlonieta (D,,) przez malpe z przewodu
pokarmowego, przy zalozeniu 95% wchlaniania
z przewodu pokarmowego:

D, =NOAEL-0,95=0,15-0,95=
=0,1425 mg/kg mc./dzien

Przeliczenie dawki wchlonietej przez zwierze na
ekwiwalentne dzienne stezenie dla cztowieka pobie-
rane podczas 8-godzinnej ekspozycji inhalacyjnej:

mg

3

D Wy 0142570 00
Va 10 m

C

gdzie:

W, - masa cztowieka (70 kg),

V, — objetos¢ powietrza wdychanego przez
czlowieka w ciggu 8 h (10 m?).

Warto$¢ NDS obliczono, stosujac ponizszy wzor:

NDS:;
(4-B-C-D-E)

Do wyznaczenia wartosci NDS przyjeto naste-
pujace wspdlczynniki niepewnosci:

A =2, wspolczynnik zwigzany z roéznicami
wrazliwosci osobniczej u ludzi,
wspoltczynnik zwigzany z réznicami wy-
nikajacymi z drogi podania substancji
(makaki jawajskie narazano droga po-
karmowg poprzez podawanie kapsulek
zawierajacych badang substancja),
wspélczynnik zwigzany z przejSciem
z wynikéw badan krétkoterminowych
do badan przewleklych (czas trwania ba-
dania wynosi 6 miesiecy),
wspotczynnik odnoszacy si¢ do zastoso-
wania warto$ci LOAEL zamiast NOAEL;
w obliczeniach wykorzystano zwarto$¢
NOAEL,

B=4,
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E =2, wspolczynnik modyfikacyjny dotyczacy
oceny kompletnosci danych oraz poten-
cjalnych skutkow odlegtych. W badaniu
zastosowano sol potasowa PFOS; nie
znaleziono badan prowadzonych z uzy-
ciem kwasowej formy PFOS. Substancja
ta jest bardzo trwala w organizmach zy-
wych i w §rodowisku oraz wykazuje dzia-
tanie szkodliwe dla ptodu.

Po podstawieniu wartosci wspolczynnikéw nie-
pewnosci obliczono wartos¢ NDS wedtug réwnania:

w= 0,021 mg/m’ = 0,02 mg/m’
2:4-3.1-2

NDS=

Drugie badanie, rozwazane réwniez jako pod-
stawa do wyliczenia wartosci NDS, przeprowadzo-
no na samcach myszy narazonych droga pokarmo-
wa na PFOS przez 60 dni w dawkach: 0 (kontrola),
0,008 mg/kg mc./dzien, 0,083 mg/kg mc./dzien,
0,417 mg/kg mc./dzien, 0,83 mg/kg mc./dzien oraz
2,08 mg/kg mc./dzien. Skutki obejmowaty wzgled-
ny wzrost masy watroby. Test PFC wykazal zmniej-
szenie odpowiedzi immunologicznej, a takze od-
notowano zmniejszenie masy ciala oraz wzglednej
masy grasicy i §ledziony. Obnizyla si¢ liczba komo-
rek w tych narzadach. Wartos¢ NOAEL wyznaczo-
na w tym badaniu wyniosta 0,008 mg/kg mc./dzien.
Jednak ze wzgledu na wystepowanie hepatomegalii
oraz uposledzenie odpowiedzi immunologicznej
przy dawkce PFOS 0,083 mg/kg mc., autorzy bada-
nia zasugerowali, ze wptyw na uktad odpornoscio-
wy mogl by¢ wynikiem wtérnych zmian w watrobie
(Dong i in. 2009). W zwigzku z tym badanie nie
zostalo wykorzystane do obliczenia najwyzszego
dopuszczalnego stezenia PFOS.

Zaproponowano przyjecie stezenia PFOS wy-
noszacego 0,02 mg/m?® jako warto$ci NDS. Nie ma
podstaw do ustalenia najwyzszego dopuszczalne-
go stezenia chwilowego (NDSCh) ani najwyzsze-
go dopuszczalnego stezenia pulapowego (NDSP)
dla PFOS.
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Wartos¢ NOAEL dla toksycznos$ci rozwojowej,
wyznaczona w badaniu na szczurach po poda-
niu PFOS droga pokarmowg, wyniosta 0,3 mg/kg
mc./dzien (Butenhoff i in. 2009; Chang i in. 2009),
(tab. 5), a stezenie PFOS w surowicy cigzarnych sa-
mic w 20. dniu ciazy wynosito 6,2 mg/l. Eksperci
MAK Commission (2015) uznali za warto$é
NOAEL dla toksycznosci rozwojowej u myszy,
szczurdw i krolikow dawke 0,27 mg PFOS/kg mc./
dzien, odpowiadajaca warto$ci BMDLO5 wyliczo-
nej na podstawie wynikéw badania Luebker i in.
(2005b). Eksperci MAK Commission obliczyli, ze
stezenie PFOS w surowicy krwi samic szczura na-
razonych na PFOS w dawce 0,27 mg/kg mc./dzien
w 15. dniu cigzy wynosi ok. 25 mg/]. Wartos¢ ta jest
jedynie wyzsza od stezenia w surowicy osiagganego
podczas narazenia na PFOS na poziomie warto$ci
NDS (15 mg/l; patrz rozdzial ,Istniejace wartosci
NDS i DSB”).

Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy oraz wyni-
kami dostepnych badan opisanych w dokumenta-
Cji, przy zastosowaniu wartosci NDS na poziomie
0,02 mg/m’ nie mozna catkowicie wykluczy¢ szko-
dliwego wptywu PFOS na potomstwo w wyniku na-
razenia na stezenie odpowiadajace proponowanej
warto$ci NDS.

Bioragc pod uwage wchlanianie PFOS przez
skore oraz diugi okres poltrwania substancji w or-
ganizmie (co moze prowadzi¢ do jej akumulacji
przy narazeniu powtarzanym), mozliwe szkodliwe
dzialanie na pt6d w tonie matki oraz dziatanie ra-
kotworcze wykazane w badaniach na zwierzetach
(co skutkuje zharmonizowang klasyfikacja PFOS
jako substancji rakotworczej kategorii 2), propo-
nuje sie nastepujace oznakowanie zwigzku: ,,skora”
- wchlanianie substancji przez skére moze by¢ tak
samo istotne jak przy narazeniu droga oddechowa;
Repr. 1B (,Ft”) - dzialanie szkodliwe na rozrod-
czo$¢, kategoria 1B; Carc. 2 - substancja rakotwor-
cza kategorii 2.
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Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie.
Badania pomocnicze: AST, ALT, GGTP.

Zakres badania okresowego

Ogodlne badanie lekarskie.
Badania pomocnicze: AST, ALT, GGTP.
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

Nie zidentyfikowano narzadéw ani ukladéw

krytycznych.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przeciwskazaniami lekarskimi do zatrudnienia
w narazeniu na kwas heptadekafluorooktanosulfo-
nowy - frakcje wdychalna sa:

- cigza

- karmienie piersig.

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
oceng stopnia zaawansowania i dynamike zmian
chorobowych.

Kwas heptadekafluorooktanosulfonowy jest
sklasyfikowany jako substancja dzialajaca toksycz-
nie na ptéd, Repr. 1B(Ft), dlatego kobiety w ciazy
nie moga by¢ zatrudniane przy pracach stwarzaja-
cych narazenie na t¢ substancje.
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NDS 0,01 mg/m3

NDSCh nie ustalono

NDSP nie ustalono

DSB nie ustalono

Repr. 1B (Ft) substancja dziatajaca szkodliwie na rozrodczos¢, kategoria 1B

Carc.2 substancja rakotworcza kategorii 2

Skéra wchfanianie substancji przez skére moze byé rownie istotne jak narazenie droga oddechowa
Data zatwierdzenia przez Zespdt Ekspertow: 25-27.09.2024 .

Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 25.03.2026 .

Streszczenie

Kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) jest syntetycznym zwigzkiem fluoroorganicznym nalezacym do gru-
py zwiazkéw per- i polifluoroalkilowych (PFAS), wystepujacym w postaci bialego ciala stalego. Zwiazek ten zo-
stal po raz pierwszy wprowadzony do zastosowan przemyslowych w latach 40. XX wieku przez firme 3M. PFOA
posiada zharmonizowang klasyfikacje w Unii Europejskiej okreslona w rozporzadzeniu CLP - jest sklasyfikowa-
ny m.in. jako substancja rakotwdrcza kategorii 2 oraz dzialajaca szkodliwie na rozrodczos¢ kategorii 1B. W Polsce

! Warto$¢ NDS kwasu pentadekafluorooktanowego zostata w dniu 25.03.2026 r. przyjeta na 113. posiedzeniu Migdzyresortowej Komisji ds. Najwyz-
szych Dopuszczalnych Stezen i Natezern Czynnikéw Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy i nastepnie zostata przedtozona ministrowi wia-
$ciwemu ds. pracy (wniosek nr 129) w celu jej wprowadzenia do rozporzadzenia w zalaczniku nr 1 w czesci A wykazu najwyzszych dopuszczalnych
stezen i natezen czynnikow szkodliwych w srodowisku pracy.

? Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego pn. ,,Rzadowy Program Poprawy Bezpieczefistwa i Warunkéw Pracy”, finan-
sowanego w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze §rodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IIL.PN.04. pt: ,Opracowa-
nie dokumentacji dopuszczalnych pozioméw narazenia zawodowego dla 30 czynnikow chemicznych szkodliwych dla zdrowia, w tym rakotwérczych’.
Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy - Panistwowy Instytut Badawczy.
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dotychczas nie ustalono wartosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) dla PFOA. Prace podjeto ze wzgle-
du na udowodnione szkodliwe dzialanie tego zwigzku na rozrodczo$¢ oraz prawdopodobne dziatanie rakotworcze
u ludzi na podstawie dowodéw wystepowania nowotworéw u zwierzat laboratoryjnych. Dzieki swoim wlasciwo-
$ciom hydrofobowym, lipofobowym oraz odpornoéci termicznej PFOA znalazl zastosowanie w produkgji teflo-
nu (PTFE), materialéw odpornych na ttuszcz i wode oraz $rodkéw gasniczych. Jego wysoka trwalo$¢ chemiczna
i termiczna powoduje, ze zwiazek ten nie ulega biodegradacji w $rodowisku, moze przenika¢ do organizméw zywych
i kumulowal sie w narzadach, a okres jego poltrwania u ludzi liczony jest w latach. PFOA, prekursor teflonu, zo-
stal zaklasyfikowany przez Migdzynarodowa Agencje Badan nad Rakiem (IARC) jako czynnik rakotworczy dla lu-
dzi. Wprowadzono réwniez ograniczenia prawne w krajach UE dotyczace stosowania PFOA i jego pochodnych.
Za podstawe wyprowadzenia warto$ci NDS przyjeto dawke 0,06 mg/kg mc./dzien, okreslong jako wartos¢ NOAEL
dla skutkéw nienowotworowych (hepatomegalii) w watrobie szczuréw. Zaproponowano wartos¢ NDS na poziomie
0,01 mg/m>. Ze wzgledu na wlasciwosci PFOA oraz jego szkodliwe dzialanie na rozrodczo$¢ i potencjalne dziatanie ra-
kotwdrcze zaproponowano nastepujace oznakowanie substancji: ,,skora’, Repr. 1B (Ft) oraz Carc. 2. Zakres tematyczny
artykulu obejmuje zagadnienia zwigzane ze zdrowiem oraz bezpieczenistwem i higiena pracy, bedace przedmiotem badan
w obszarze nauk o zdrowiu oraz inzynierii Srodowiska.

Stowa kluczowe: kwas perfluorooktanowy, PFOA, toksyczno$¢, srodowisko pracy, narazenie zawodowe, NDS, DSB.

Abstract

Pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) is a synthetic, white solid organofluorine compound belonging to the group of per-
and polyfluoroalkyl substances (PFAS) and occurs as a white solid. This compound was first used in the 1940s by 3M. PFOA
has a harmonized classification in the European Union, as defined in the CLP Regulation - it is classified, among other
thongs, as a category 2 carcinogen, and a category 1B reproductive toxicant. No occupational exposure limit (OEL) for
PFOA has yet been established in Poland. This work was undertaken due to the proven harmful effects of this compound
and its probable carcinogenicity in humans, based on evidence of tumors in laboratory animals. Due to its hydrophobic,
lipophobic and thermally resistant properties, PFOA has been used in the production of Teflon (PTFE), grease- and water-
-resistant materials, and fire extinguishing agents. Its thermal and chemical resistance makes the compound non-biodegra-
dable in the environment, it can penetrate living organisms and accumulate in organs, and its half-life in humans is counted
in years. PFOA, a precursor to Teflon, has been classified by the International Agency for Research on Cancer (IARC) as
carcinogenic to humans. Legal restrictions have also been introduced in EU countries regarding the use of PFOA and its
derivatives. The NDS value was derived based on a dose of 0.06 mg/kg bw/day, defined as the NOAEL for non-cancer effects
(hepatomegaly) in rat livers. An OEL value of 0.01 mg/m? was proposed. Due to the reprotoxic and carcinogenic properties
and effects of PFOA, the following notations are proposed: "Skin," Repr. 1B (Ft), and Carc 2. The scope of the article covers
issues related to health and occupational safety and hygiene, which are the subject of research in the fields of health sciences
and environmental engineering.

Keywords: perfluorooctane acid, PFOA, toxicity, working environment, occupational exposure, MAC value, BAT value.
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CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCII,
ZASTOSOWANIE, NARAZENIE ZAWODOWE

szkielecie weglowym zostaly zastgpione fluorem
(z wylaczeniem grupy funkcyjnej), oraz zwigz-
ki polifluoroalkilowe, zawierajace atomy wodoru
niepodstawione przez atomy fluoru. Substancje te
s3 okre$§lane mianem ,wiecznych chemikaliow” ze
wzgledu na ich wysoka trwalos¢ i odpornos¢ na
procesy biodegradacji. Niektore zwiazki z grupy

Ogoélna charakterystyka substangji

Kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) nalezy do
grupy zwigzkéw okredlanych ogélnie jako PFAS

(ang. per- and polyfluoroalkyl substances), ktore
w swojej strukturze zawieraja grupe CJF, ., -
(OECD 2018). Zwiazki PFAS dzieli si¢ na dwie
grupy: substancje perfluoroalkilowe, tj. zwigzki
alifatyczne, w ktérych wszystkie atomy wodoru w
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PFAS zaburzaja funkcjonowanie ukladu hormo-
nalnego, dzialajac w sposob podobny do substancji
zaburzajacych funkcjonowanie uktadu hormonal-
nego (EDCs, ang. endocrine disrupting chemicals),
(Luebker i in. 2005; Pitter i in. 2020).
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Kwas pentadekafluorooktanowy - frakcja wdychalna (PFOA)

Do najczesciej wystepujacych zwigzkow z gru-
py PFAS zalicza sie¢ cztery odrebne grupy: kwasy
perfluoroalkilowe (PFAA), prekursory PFAA, etery
perfluoroalkilowe oraz PFAS o strukturze rozgale-
zionej. Badany zwigzek nalezy do grupy kwaséw
perfluoroalkilowych, ktére ze wzgledu na rodzaj
grupy funkcyjnej dzieli si¢ na perfluoroalkilowe
kwasy karboksylowe (np. PFOA - zwiazki dlugo-
tancuchowe) oraz perfluoroalkanowe kwasy sulfo-
nowe (np. PFOS - zwiazki dlugotancuchowe).

Ogoélna charakterystyka PFOA (European
Chemicals Agency 2010; PubChem 2024):

- wzdr sumaryczny: CgHF,;0O,

- wzor strukturalny

0]
F
OH
F
F F FF FF F
- nazwa I[UPAC  pentadecafluorooctanoic
acid

- numer CAS 335-67-1

- numer indeksowy 607-704-00-2

206-397-9

kwas perfluorooktanowy;
PFOA; kwas pentadeka-
fluoro-1-oktanowy; kwas
perfluorokaprylowy;
kwas oroheptanokar-
boksylowy; kwas
perfluoro-n-oktanowy.

— numer WE
- synonimy:

PFOA posiada zharmonizowana klasyfikacje
w Unii Europejskiej, okreslona w tabeli 3 zalacznika
VI do Rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego
i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia
2008 r. w sprawie klasyfikacji, oznakowania i pako-
wania substancji i mieszanin, zmieniajace i uchy-
lajace dyrektywy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz
zmieniajace rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006
(Dz. Urz. L 353 z 31.12.2008 ze zm.). Klasyfikacje
i oznakowanie przedstawiono w tabeli 1, natomiast
piktogramy wskazujace rodzaj zagrozenia zapre-
zentowano na rycinie 1.

Tabela 1. Klasyfikacja i oznakowanie kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego

i Rady (WE) nr 1272,/2008 (CLP)

Table 1. Classification and labelling of pentadecafluorooctanoic acid (PFOS) according to Regulation (EC) No 1272/2008 of the European

Parliament and of the Council (CLP)

Klasyfikacja Oznakowanie
Nazwa chemiczna 2
/numer CAS klasa zagrozenia i kody kody zwrotéw wskazuja- piktogram, kody haset WS:;)SJ zwrc;tomé .
kategorii cych rodzaj zagrozenia ostrzegawczych Jacych fodzay
zagrozenia
Kwas perfluorooktanowy/335-67-1 Carc.2 H351 GHS08 H351
Repr. 1B H360D GHS07 H360D
Lact. H362 GHS05 H362
Acute Tox. 4 H332 Dgr H332
Acute Tox. 4 H302 H302
STOTRE1 H372 (watroba) H372 (watroba)
Eye Dam. 1 H318 H318
Objasnienia:
Carc.2  Rakotworczosé, kategoria 2.
Repr. 1B Dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢, kategoria 1B.
Lact. Dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢, wptyw na laktacje lub oddziatywanie szkodliwe na dzieci karmione piersia.

AcuteTox.4 Toksycznos¢ ostra, kategoria 4.
STOTRE1 Dziatanie toksyczne na narzady docelowe — powtarzane narazenie, kategoria 1.
Eye Dam. 1 Powoduje powazne uszkodzenie oczu, kategoria 1.
H351 Podejrzewa sie, ze powoduije raka.

H360D

Moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki.

H362 Moze dziataé szkodliwie na dzieci karmione piersia.
H332 Dziata szkodliwie w nastepstwie wdychania.
H302 Dziata szkodliwie po potknigciu.

H372 Powoduije uszkodzenie narzadéw poprzez dtugotrwate lub powtarzane narazenie.
H318 Powoduje powazne uszkodzenie oczu.
Dgr Niebezpieczeristwo.
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GHS08

GHS07

&3

GHS05

Rycina 1. Piktogramy okreslone w zataczniku do rozporzadzenia WE nr 1272/2008 (CLP) maja czarny symbol na biatym tle z czerwonym
obramowaniem (Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady nr 1272/2008)

Figure 1. Pictograms specified in the annex to Regulation (EC) No 1272/2008 (CLP) have a black symbol on a white background
with a red border (Regulation of the European Parliament and of the Council No 1272/2008)

Wiasciwosci fizykochemiczne

PFOA wystepuje w postaci bialego ciala stalego
o charakterystycznym, draznigcym zapachu. W §ro-
dowisku wodnym wolny PFOA pozostaje w réwno-
wadze z anionem perfluorooktanianowym (PFO),
zaréwno w warunkach laboratoryjnych, jak i natu-
ralnych. S61 amonowa kwasu perfluorooktanowego
(APFO), czgsto wykorzystywana w badaniach eks-
perymentalnych na zwierzetach, charakteryzuje si¢
wysoka rozpuszczalno$ciag w wodzie i w roztworze
ulega dysocjacji do anionu perfluorooktanianowe-
go (PFO) oraz kationu amonowego. Powstaly anion
pozostaje w rownowadze z odpowiadajgcym mu
kwasem w $rodowisku wodnym.

Wrtadciwosci fizykochemiczne PFOA ( European
Chemicals Agency 2010; EPA 2016a):

- masamolowa 414,09 g/mol
- temperatura
topnienia: 54,3°C (Lide i in. 2003);
44 + 56,5°C
(Beilstein i in. 2005)
- temperatura
wrzenia 192,4°C (1013,25 hPa)
- gestos¢ w20°C 1,8 g/cm’
- warto$¢ pH 2,6 (20°C)
- preznos¢ par
(zmierzona): 0,525 mm Hg
(67,0 Pa), (25°C);
0,962 mm Hg
(128,3 Pa) (59,25°C);
(warto$ci szacowane):
4,2 Pa (25°C)
i2,3 Pa (20°C)
- rozpuszczalnosé
w wodzie: 3,4 g/dm’ (20°C);
9,5 g/dm’ (25°C)
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- wspolczynnik podziatu
oktanol-woda (log K,,): 4,67%0,26
wg Xiang 1in. (2018),
niemozliwy do
ustalenia wg MAK
Commission (2015)
- stala dysocjacji pKa: 2,8.
Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie
zawodowe

Otrzymywanie

Istnieja dwie gtéwne metody otrzymywania zwigz-
kow perfluorowanych: elektrochemiczna fluory-
zacja Simsona (ECF, ang. Simsons electrochemical
fluorination) i telomeryzacja. Trzecia, znacznie
rzadziej stosowana metoda, jest bezposrednia flu-
oryzacja w fazie cieklej (LPDPE ang. liquid-phase
direct fluorination).

Elektrochemiczna fluoryzacja Simsona, wyko-
rzystywana m.in. przez firme¢ 3M (USA), polega
na fluoryzacji fancuchéw weglowodorowych przy
uzyciu bezwodnego fluorowodoru. W wyniku pro-
cesu powstaja fluorek perfluorosulfonianu (PFOSF)
oraz fluorek perfluorokarbonianu (PFCF), ktore
nastepnie moga by¢ przeksztalcane w kwasy, sole
lub inne pochodne w reakcjach hydrolizy. Metoda
ta prowadzi do otrzymania mieszaniny izomeréw
liniowych i rozgalezionych, obejmujacych zwiazki
zawierajace od 4 do 13 atomdéw wegla w tancuchu,
przy czym dominuja zwigzki o o$mioweglowym
szkielecie (Kissa 2005; Lehmler 2005).

W metodzie telomeryzacji, stosowanej m.in.
w zakladach DuPont (USA), substratami sg jod-
ki perfluoroalkilowe oraz perfluorowane alkany.
W wyniku reakcji prowadzacej do powstania jod-
ku pentafluoroetylenu, a nastepnie jego addycji do
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tetrafluoroetylenu, otrzymuje si¢ mieszaning linio-
wych jodkéw perfluoroalkanowych o parzyste;j licz-
bie atomdéw wegla w tancuchu. Produkty koncowe
powstaja w wyniku reakcji tych jodkéw z etylenem,
prowadzacej do uzyskania pochodnych perfluoro-
alkiloetylowych (Prevedouros 2006).

Zastosowanie

Zwiazki per- i polifluoroalkilowe zostaly po raz
pierwszy zsyntetyzowane w latach 40. XX wieku
przez pracownikow firmy 3M (Renner i in. 2006).
Wykazujg silne wlasciwosci hydrofobowe i lipofo-
bowe, a takze wysoka odpornos¢ termiczna, dzigki
czemu znalazly zastosowanie w produkcji dywa-
néw, powlok plamoodpornych, odplamiaczy oraz
srodkéw do pielegnacji podtog. Sa réwniez wyko-
rzystywane w wytwarzaniu materialéw przeznaczo-
nych do kontaktu z zywnoscia, odpornych na dzia-
tanie tluszczu i wody, takich jak: papier spozywczy,
opakowania do zywnosci typu fast food, folie do
pieczenia czy kubki termiczne (Ylinen i in. 1985).
W latach 70. i 80. zwigzki PFAS stosowano takze
w produkeji kosmetykéw (Trudel i in. 2008). Po-
nadto znajdujg zastosowanie w przemysle wydo-
bywczym oraz w produkcji pian gasniczych (Preve-
dourosi in. 2006).

PFOA stosowany jest przede wszystkim
w procesie produkgji politetrafluoroetylenu (PTFE,
teflonu), wprowadzonego na rynek przez amerykan-
ska firme DuPont i wykorzystywanego do wytwa-
rzania patelni oraz innych produktéw z powlokami
nieprzywierajacymi (European Chemicals Agency
2010). Zwiazek ten znajduje réwniez zastosowa-
nie w przemysle chemicznym (m.in. w produkcji
aparatury i uszczelnien), elektrotechnicznym, elek-
tronicznym (izolatory pracujace w trudnych wa-
runkach, folie, ta§my), a takze w przemysle maszy-
nowym i budowlanym (czgs$ci maszyn i urzadzen,
tozyska bezsmarowe, zawory). Wykorzystuje si¢
go rowniez w medycynie, m.in. w transplantologii
i chirurgii plastycznej. W Polsce dostepne sg wyro-
by takie jak siatki, ptyty, pasy oraz ceratki teflonowe.

W zakresie regulacji prawnych, w 2023 r. do
Europejskiej Agencji Chemikaliéw (ECHA) zlo-
zono szeroki wniosek w ramach rozporzadze-
nia REACH dotyczacy ograniczenia stosowania
PFAS, ktorego celem jest stopniowe wycofanie
z uzycia wszystkich trwatych zwigzkow z tej grupy
(ok. 10 000 substancji), z uwzglednieniem od-
powiednich ram czasowych. Udokumentowana
toksycznos¢ PFOA zostala uwzgledniona w 135.
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tomie monografii Miedzynarodowej Agencji Badan
nad Rakiem (IARC, ang. International Agency
for Research on Cancer), opublikowanym w 2025 r.
IARC zaklasyfikowala PFOA jako czynnik rako-
tworczy dla ludzi (grupa 1), na podstawie wy-
starczajacych dowoddw dzialania rakotwdrczego
u zwierzat doswiadczalnych oraz silnych dowodéw
mechanistycznych wskazujacych, ze PFOA wy-
kazuje kluczowe cechy substancji rakotwodrczych
(TIARC 2025). Z kolei wyniki badan europejskiego
projektu HBM4EU (Human Biomonitoring for
Europe) dotyczace PFAS wskazuja na koniecznos¢
ograniczenia narazenia ludzi na te zwigzki oraz ich
uwzglednienia jako zanieczyszczen priorytetowych
w biomonitoringu srodowiskowym i zdrowotnym.

W dniu 20 czerwca 2020 r. ogloszono rozpo-
rzadzenie (UE) 2019/1021, dotyczace trwalych za-
nieczyszczen organicznych (POP), ktorego celem
jest m.in. spdjne i skuteczne wdrazanie zobowig-
zan panstw czlonkowskich Unii Europejskiej wy-
nikajacych z decyzji Konferencji Stron Konwencji
Sztokholmskiej. Na mocy decyzji podjetych
w 2019 r. do Konwencji wiaczono PFOA, jego sole
oraz pochodne.

Rozporzadzenie (UE) 2019/1021 ogranicza sto-
sowanie PFOA, jego soli i pochodnych, wskazujac,
ze ma ono zastosowanie do stezet PFOA lub jego soli
réwnych lub nizszych niz 0,025 mg/kg (0,0000025%
masy), w przypadku ich obecnosci w substancjach,
mieszaninach lub wyrobach. Ponadto obejmuje
ono réwniez stezenia pojedynczych zwigzkéw po-
chodnych PFOA lub ich kombinacji réwne lub niz-
sze niz 1 mg/kg (0,0001% masy), jezeli wystepuja
one w substancjach, mieszaninach lub wyrobach.

Narazenie zawodowe

Narazenie zawodowe na PFOA moze wystepowac
przede wszystim drogg inhalacyjng, poprzez wdy-
chanie czastek lub aerozoli, a w szczegdlnych przy-
padkach réwniez droga pokarmowa, np. w wyniku
kontaktu reka—usta lub spozycia pytu badz czastek,
a takze przez skore.

Gléwny Inspektor Sanitarny nie dysponuje
danymi dotyczacymi narazenia zawodowego na
PFOA ani przekroczen wartosci dopuszczalnych
w Polsce, ze wzgledu na brak mozliwoséci groma-
dzenia danych dla substancji, dla ktérych nie usta-
lono wartosci najwyzszego dopuszczalnego steze-
nia (NDS).

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 26 lip-
ca 2024 r. (DzU 2024, poz. 1126) wdraza do prawa
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krajowego dyrektywe 2004/37/WE Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 29 kwietnia 2004 r. do-
tyczaca ochrony pracownikéw przed zagrozeniem
zwigzanym z narazeniem na dzialanie czynnikéw
rakotworczych, mutagenéw lub substancji repro-
toksycznych podczas pracy.

Do najwazniejszych zmian nalezy wprowadze-
nie definicji substancji reprotoksycznych oraz roz-
szerzenie zakresu regulacji, obejmujacych dotych-
czas wylacznie czynniki rakotworcze i mutagenne,
o substancje reprotoksyczne. Doprecyzowano
réwniez oraz rozszerzono obowigzki pracodaw-
cow zatrudniajacych pracownikéw przy pracach
z tymi czynnikami. Wprowadzono m.in. obowig-
zek przekazywania danych dotyczacych substancji
reprotoksycznych do Centralnego Rejestru, zgodnie
z'§ 6 ust. 3 ww. rozporzadzenia, prowadzonego przez
Instytut Medycyny Pracy w Lodzi, ktory gromadzi
dane z zakladéw pracy na terenie calego kraju.

Liczbe o0s6b narazonych na PFOA w Polsce
w 2024 r., wedlug danych z Centralnego Rejestru
Danych o Narazeniu na Substancje Chemiczne, ich
Mieszaniny, Czynniki lub Procesy Technologiczne
o Dzialaniu Rakotwdrczym, Mutagennym lub
Reprotoksycznym (CRCR), przedstawiono w tabeli 2.

W Centralnym Rejestrze Choréb Zawodowych
w Polsce nie odnotowano przypadkéw chordb za-
wodowych zwigzanych z narazeniem na PFOA
(Centralny Rejestr Chordb Zawodowych w Polsce
2023; dane niepublikowane).

W dostepnej literaturze nie znaleziono donie-
sienn dotyczacych narazenia zawodowego pracow-
nikéw w Polsce na PFOA, natomiast dostepne sg
dane pochodzgce z innych krajow, takich jak USA,
Chiny czy Norwegia.

Dostepne s3 réwniez nieliczne dane dotyczace
stezen zwigzkow z grupy PFAS w populacji polskiej.
W badaniu przeprowadzonym przez Géralczyk i in.
(2015) wsrod 253 kobiet i 176 mezczyzn z central-
nej Polski $rednie stezenie PFOA w surowicy wyno-
sito 2,83 ng/mL u kobiet (sredni wiek: 29 lat) oraz
5,12 ng/mL u mezczyzn ($redni wiek: 30 lat).

Natomiast w badaniu przeprowadzonym przez
Lenters i in. (2016), obejmujacym kobiety z Polski

(180 ochotniczek), Grenlandii (513 ochotniczek)
oraz Ukrainy (557 ochotniczek) bedace w 37. ty-
godniu cigzy, $rednie stezenie PFOA w surowicy
u Polek wynosito 4,36 ng/mL.

Oznaczenia stezen PFAS wykonano réwniez
w ostatnich latach w Centralnym Laboratorium
Instytutu Medycyny Pracy im. prof. J. Nofera
w Lodzi (IMP) w grupie 10 mezczyzn i 15 kobiet
($redni wiek odpowiednio: 50 i 43 lata). Srednie ste-
zenie w grupie osob w wieku 18 + 30 lat wyniosto
0,104 ng/mL, natomiast w grupie oséb powyzej 51
lat, ale nie starszych niz 70 lat, wyniosto 0,380 ng/mL
(Smuga i in. 2022; badanie niepublikowane).

Oceny narazenia zawodowego na zwigzki PFAS
powinny uwzglednia¢ miejsce pracy jako poten-
cjalne zrédlo ekspozycji, nawet w sytuacjach, gdy
narazenie na danym stanowisku uznaje si¢ za niskie
lub umiarkowane. Wynika to z faktu, ze w bada-
niu przeprowadzonym w Stanach Zjednoczonych
wsrod 2125 pracownikéw (kohorta z lat 1950-2004)
wykazano podwyzszone stezenia zwigzkow per-
i polifluoroalkilowych w surowicy réwniez u oséb
nieuczestniczacych bezposrednio w procesach pro-
dukcji PFAS, w pordéwnaniu z grupa pracownikéw
bezposrednio zaangazowanych w ich wytwarzanie
(Woskie i in. 2012).

W przegladzie opublikowanym przez Paris-
-Davila i in. (2023) autorzy zestawili wyniki pomia-
réw stezen PFOA w powietrzu w srodowisku pracy.
Najnizsze stezenie PFOA odnotowano podczas
prac zwigzanych z woskowaniem podldg i wynosito
ono 1 x 10° pg/m®. W jednostce strazy pozarnej
strazacy byli narazeni na pyl zawierajagcy PFOA
w stezeniu 1 x 10° mg/g pylu. Natomiast najwyzsze
stezenia PFOA odnotowano u pracownikéw zaj-
mujacych si¢ woskowaniem nart w Texasie (1,8 x
10 pg/m?®) oraz New Jersey (3,07 x 10 ug/m?).

Freberg i in. (2010) przeprowadzili badanie
wérod 13 ochotnikéw profesjonalnie zajmujacych
sie woskowaniem nart. W ramach badania pobra-
no probki aerozolu z pomieszczen do woskowania
(Freberg i in. 2010) oraz probki krwi od ochotni-
kéow w celu oznaczenia stezen PFAS w surowicy.
Material badawczy pobierano w trzech punktach

Tabela 2. Liczba os6b narazonych na kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) w Polsce w 2024 r. wedtug danych CRCR (2025)
Table 2. Number of people exposed to pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) in Poland in 2024 according to CRCR data (2025)

Substancja Liczba zaktadow pracy Liczba os6b narazonych ogétem Liczba narazonych kobiet
PFOA - kwas perfluorooktanowy 5 23 18
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czasowych: po sezonie narciarskim I (marzec 2007),
przed sezonem narciarskim II (listopad 2007) oraz
po sezonie narciarskim III (marzec 2008). Prébki
powietrza pobierano metoda bezposrednig z wy-
korzystaniem proébnika Respicon (Helmut Hund
GmbH, Wetzlar, Niemcy) w szesciu losowo wybra-
nych kabinach do woskowania podczas zawoddéw
Pucharu Swiata w Norwegii w sezonie 2007/2008.
Wielostopniowy préobnik wirtualny o przeptywie
3,1 I/min umozliwial jednoczesne rozdzielenie
trzech frakcji aerozolu: (a) frakcji wdychalnej, kto-
ra moze przedosta¢ si¢ do nosa i jamy ustnej pod-
czas oddychania; (b) frakcji torakalnej, obejmujacej
czastki mogace przenikaé poza krtan i dciera¢ do
pluc; oraz (c) frakcji respirabilnej, zdolnej do pene-
tracji do pecherzykow plucnych (Koch i in. 2002).

Lacznie zebrano szes¢ probek, przy czym prob-
nik rozdzielal aerozol na trzy frakcje, co dalo osta-
tecznie 18 filtréw. Prébnik umieszczono w cen-
tralnej czesci kabiny do woskowania, a pobieranie
probek trwalo od 5 + 8 h (tab. 3). Praca przy profe-
sjonalnym woskowaniu nart wigzala si¢ ze stosun-
kowo wysokim narazeniem na roézne zwigzki z gru-
py PFAS w poréwnaniu z innymi zawodami.

Sposréd 11 badanych PFCA (perfluorowanych
kwasow karboksylowych, ang. perfluoroalkyl carbo-
xylic acids) najwyzsze stezenie w probkach surowi-
cy wykazano dla PFOA; mediana st¢zen wynosila
50 ng/mL (20 + 174 ng/mL). W przypadku proébek
powietrza mediana i zakresy stezen wynosily od-
powiednio 11 (8 + 38) ng/m’, 12 (10 + 44) ng/m?
i 14 (11 + 52) ng/m?® dla frakcji wdychalnej, tora-
kalnej i respirabilnej. Zaobserwowano réwniez
dodatnig korelacje pomiedzy czasem ekspozycji
a stezeniem PFOA w surowicy osdb profesjonalnie
woskujacych narty. W tej grupie steZenia oznaczo-
nych PFCAsbyly 10 + 40 razy wyzsze w poréwnaniu
z populacjg ogolng Norwegii (Haug i in. 2009), na-
tomiast stezenie PFOA bylo ok. 25 razy wyzsze niz
w populacji generalne;j.

W badaniu przeprowadzonym w Szwecji w la-
tach 2007-2008, autorzy opisali narazenie na opary
zawierajace PFOA, uwalniane podczas woskowania
nart w grupie o$miu technikéw. Probki krwi pobie-
rano co miesigc przed sezonem (wrzesien 2007),
w trakcie zawodoéw World Cup (grudzien 2007 -
marzec 2008) oraz w pieciomiesiecznym okresie
posezonowym bez narazenia (kwiecien — sierpien
2008), (Nilsson i in. 2010). Stezenie PFOA we krwi
0s0b profesjonalnie zajmujacych sie woskowaniem
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nart wynosito (mediana) 112 ng/mL, natomiast
w populacji ogdlnej Szwecji poziom ten okreslono
na 2,5 ng/mL. Zauwazono réwniez dodatnig zalez-
no$¢ pomiedzy czasem ekspozycji (w latach), a ste-
zeniem PFOA we krwi (tab. 3).

Badanie przeprowadzone w Stanach Zjed-
noczonych (Atlanta) przez Woskie i in. (2012) obej-
mowalo analize 2125 probek surowicy pochodza-
cych od 1308 pracownikéw zaktadu produkujacego
teflon w latach 1979-2004 (Woskie i in. 2012). Od
jednej osoby pobrano od 1 do 15 probek. Stezenia
PFOA w surowicy pracownikéw byty uzaleznione
od rodzaju wykonywanej pracy oraz zajmowanego
stanowiska.

Wyrdzniono nastepujace kategorie pracy pod
wzgledem kontaktu i narazenia na PFOA, dla kto-
rych okreslono stezenia PFOA w surowicy (me-
diana w nawiasach): kategoria ,,drobny proszek/
granulat PTFE” (2,88 ppm; 48,77 mg/L), kategoria
»fluorowany eten, propen i perfluoroalkoksyfluoro-
polimer” (1,69 ppm; 28,62 mg/L), kategoria ,,uzycie
w teflonie polimeru/kopolimeru bez PFOA” (na-
razenie bezposrednie, przerywane i tlo; 0,44 ppm;
7,45 mg/L), kategoria pracy zwigzana z konser-
wacja (0,50 ppm; 8,47 mg/L) oraz kategoria ,,pro-
dukcja kopolimeru bez teflonu i PFOA” (0,16 ppm;
2,71 mg/L).

Najmniejsze stezenie PFOA w surowicy
(0,16 ppm; 2,71 mg/L) zaobserwowano u pracow-
nikéw, ktérzy nie mieli bezposredniego kontaktu
z tym zwigzkiem (ostatnia kategoria). Mimo to war-
tosci te byly podwyzszone w poréwnaniu z popula-
cja lokalna, w ktdrej mediana st¢zenia w surowicy
wlatach 2005-2006 wynosita 0,68 mg/L (0,04 ppm).
Stezenia te byly roéwniez wyzsze niz $rednie wartosci
w ogolnej populacji USA, uzyskane w Narodowym
Badaniu Zdrowia i Odzywiania (NHANES, ang.
National Health and Nutrition Examination Survey)
w latach 1999-2000 oraz 2003-2004, ktére wynosi-
ty odpowiednio 0,068 mg/L (0,004 ppm) dla oséb
w wieku 20 + 39 lat oraz 0,085 mg/L (0,005 ppm)
dla os6b w wieku 40 + 59 lat (tab. 3).

W innym badaniu przeprowadzonym przez
Costa iin. (2009) wsrdd pracownikéw zaktadu pro-
dukujacego PFOA w Trissino (Wloch) prébki po-
bierano corocznie w latach 2000-2007, z wyjatkiem
roku 2005. W ostatnim roku surowic¢ podzielono
na probki pochodzace od pracownikéw aktualnie
narazonych na PFOA na stanowiskach pracy oraz
0sob narazonych w przeszlosci (w tym oséb, ktdre
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przeszly na emeryture lub zostaly przeniesione na
inne stanowiska). Warunkiem udzialu w badaniu
byl co najmniej roczny okres zatrudnienia na sta-
nowisku zwigzanym z bezposrednim narazeniem
na PFOA. Liczba pracownikéw objetych badaniem
zmieniala si¢ w kolejnych latach i wynosila od 25
w 2000 r. do 50 w 2007 r. (Costa i in. 2009).

Stezenia PFOA w surowicy (mediana) wynosily
odpowiednio: 11,92 pg/mL w 2000 r. (25 pracow-
nikéw), 11,07 pg/mL w 2001 r. (42 pracownikéw),
10,15 pg/mL w 2002 r. (46 pracownikéw), 6,25 pg/mL
w 2003 r. (41 pracownikéw); 6,81 pg/mL w 2004 r.
(34 pracownikéw), 5,27 pg/mL w 2006 r. (49 pra-
cownikéw) oraz 3,89 pg/mL w 2007 r. (50 pracow-
nikéw). Stezenia PFOA w surowicy wynosily 0,20 +
47,04 ug/mL u pracownikéw aktualnie narazonych
oraz 0,53 + 18,66 pg/mL u oséb narazonych w prze-
sztosci (tab. 3).

W Chinach przeprowadzono badania w pro-
wingji Jiangsu (High-Tech Fluorine Chemical
Industrial Zone), w poblizu rzeki Jangcy, na przed-
miesciach miasta Changshu (Wang i in. 2012).
W przemystowej strefie fluorochemicznej zlokali-
zowanych jest 27 zakltadow produkujacych zwigzki
fluorochemiczne. Prébki krwi pobierano od maja
2010 r. do pazdziernika 2011 r. od 55 pracownikéw
zaktadow chemicznych w Changshu (z co najmniej
dwuletnim stazem pracy) oraz od 132 mieszkan-
cow pobliskiej spolecznosci (zamieszkujacych teren
przez co najmniej 5 lat). Zebrano 55 prébek krwi
od pracownikéw plci meskiej (liczba pracowni-
kow plci zenskiej byta nieznaczna) oraz 132 préobki
krwi od mieszkancow okolicznych miejscowosci.
Stezenie PFOA w surowicy pracownikéw wynosi-
fo (mediana) 1635,96 ng/mL, Natomiast stezenie
PFOA w surowicy osob zamieszkujacych w pobli-
zu zakladéw produkcyjnych bylo réwniez wysokie
i wynosito 284,34 ng/mL.

Dane dotyczace narazenia zawodowego na
PFOA zestawiono w tabeli 3.

Consonniiin. (2013) opisali grupe pracownikéw
narazonych zawodowo (N = 5879) na PFOA, APFO
i tetrafluoroeten (TFE), na podstawie danych ze-
branych w kilku zakladach produkcyjnych zloka-
lizowanych w Europie i Stanach Zjednoczonych.
W zakladach tych podczas procesu polimeryzacji
prowadzacego do otrzymywania politetrafluoro-
etylenu (PTFE) - powszechnie znanego jako teflon,
wprowadzonego na rynek przez amerykanska firme
DuPont - stosowano PFOA oraz jego s6l amonowa,
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tj. perfluorooktanian amonu (APFO), (tab. 3).
Proces polimeryzacji prowadzony jest w ukfadzie
zamknietym ze wzgledu na wybuchowe wlasci-
wosci monomeru - tetrafluoroetylenu. W zwigzku
z tym narazenie zawodowe moze wystepowac je-
dynie w przypadku rozszczelnienia ukladu lub
podczas rozkladu juz spolimeryzowanego PTFE.
APFO, bedacy sola amonowg PFOA, szybko dyso-
cjuje w srodowisku wodnym do PFOA i pozostaje
z nim w rownowadze, dlatego w literaturze obie na-
ZWY s3 czesto stosowane zamiennie. W przypadku
braku danych pomiarowych autorzy zastosowali
potilosciowg metode oceny narazenia dla APFO
i TFE (Sleeuwenhoek i in. 2012). Zebrane dane
wskazywaly na narazenie pracownikéw na TFE na
poziomie przekraczajacym kilka ppm (3 + 5), co
odpowiada stezeniom 12,72 + 20,45 mg/L. Autorzy
nie podali jednak wartosci narazenia dla PFOA.

Duzg grupa zawodowg narazong na dziatanie
PFOA stanowili strazacy wykorzystujacy wodne
pianki gasnicze tworzace film (AFFFE ang. aqueous
film forming foams) zawierajace zwigzki PFAS, sto-
sowane do 2016 r., kiedy to Departament Obrony
Stanéw Zjednoczonych zakazal ich uzywania
(Barzen-Hanson i in. 2017). W badaniu przepro-
wadzonym w Stanach Zjednoczonych w grupie
10 strazakow z jednostek pozarniczych zlokali-
zowanych na przedmiesciach oraz 38 strazakéw
zatrudnionych w lotniskowej strazy pozarnej
wykazano podwyzszone stezenia zwigzkow per-
i polifluoroalkilowych w surowicy krwi (Leary i in.
2020), (tab. 3). Z wyjatkiem PFNA, stezenia zwigz-
kow PFAS, w tym PFOA, w surowicy byly 18 + 74%
wyzsze u strazakow niz w populucji ogélnej Standéw
Zjednoczonych, wedlug danych z Narodowego
Badania Stanu Zdrowia i Odzywiania (NHANES,
ang. National Health and Nutrition Examination
Survey) z lat 2015-2016, a ponadto od 21% do 62%
wyzsze u strazakow na lotniskach niz w jednost-
kach na przedmiesciach.
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Tabela 3. Narazenie zawodowe na kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) - charakterystyka i poziomy narazenia
Table 3. Occupational exposure to pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) - characteristics and exposure levels

Laiga) rOdZaJ ) E)adanych Liczba probek Stezenie PFOA Narazenie Pismiennctwo
wykonywanej pracy prébek
Osoby profesjonalnie | surowica, aerozol 13 probek surowicy; najwyzsze stezenie uktad oddechowy, Frebergiin. 2010
woskujace narty Z pomieszczenia, wosk | 6 probek powietrza; w surowicy (mediana): | kontakt z woskiem (Norwegia)
W postaci statej 11 prébek statych 50 ng/mL; (skora, ukfad
i wosk w postaci pudru | wosku i 11 probek odpowiednio dla pokarmowy)
zawierajacy PFCA pudru (6 réznych frakcji respirabilnej,
i PFSA producentéw) torakalnej i wdychalnej
(mediana): 11,12
i14 ng/m?
Technicy zajmujacy sie | krew 8 0s6b stezenie w surowicy ukfad oddechowy, Nilssoniin. 2010
woskowaniem nart (mediana): 112 ng/mL | kontakt z woskiem (Szwedja)
(skora, uktad
pokarmowy)
Pracownicy zakfadéw | surowica 1308 pracownikow; stezenie w surowicy bezposrednie narazenie | Woskieiin. 2012
produkujacych 2125 probek (mediana): przy produkdji oraz (USA)
fluoropolimery 0,58 ppm narazenie przerywane
i o zawodowe
Pracownicy zaktadéw | surowica 53 mezczyzn stezenie dla os6b bezposrednie narazenie | Costaiin. 2009
produkujacych PFOA aktualnie narazonych | przy produkgji (Wiochy)
(mediana): 5,71ug/mL;
dla oséb narazonych
w przesztosci:
4,43ug/mL
Pracownicy zaktadéw | surowica 55 pracownikéw stezenie PFOA w bezposdrednie narazenie | Wangiin. 2012
produkujacych PFOA surowicy (mediana): przy produkdji (Chiny)
1635,96 ng/mL
Pracownicy zaktadéw | brak danych 5 879 0s6b, w tym kilka ppm; zakres 12,72 | bezposrednie narazenie | Consonniiin. 2013
produkujacych PFOA 1081 0s6b nigdy +20,45mg/L przy produkdji (Europa i USA)
nienarazonych podany dla TFE i grupa pracownikoéw
nienarazonych
Strazacy surowica 48 mezczyzn; stezenie w surowicy narazenie podczas Learyiin. 2020
strazacy z jednostek 18 +74% wyzsze niz | stosowania (USA)
lotniskowych w populacji ogdlne; pian gasniczych
(38 0s6b) oraz zawierajacych PFOA
z jednostek
podmiejskich
(10 os6b)
Objasnienia:

PFCA - perfluorowane kwasy karoboksylowe.
PFSA — kwasy perfluoroalkanosulfonowe.
TFE - tetrafluoroeten.

DZIALANIE TOKSYCZNE U LUDZI

Dziatanie ostre i krotkoterminowe

W dostepnym pismiennictwie brak jest danych na
temat ostrych zatru¢ u ludzi spowodowanych nara-
zeniem na kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA).

Dziatanie przewlekte

Opisane wczes’niej w rozdziale ,,Narazenie zawodo-
we” badania obejmuja réwniez cz¢$ciowa charakte-
rystyke skutkow przewleklego narazenia ludzi na

Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 2026, nr 2(128)

PFOA. Badanie przeprowadzone przez Costa i in.
(2009) dotyczyto analizy probek surowicy krwi po-
branych od pracownikéw zakladu produkujacego
PFOA w Trissino we Wtoszech. Probki pobierano
w latach 2000-2007, z wyjatkiem 2005 r. W 2007 r.
pracownikéw podzielono na grupy oséb aktualnie
oraz wczesniej narazonych na PFOA.

W kolejnych latach obserwowano stopniowe
zmniejszenie sie stezenn PFOA w surowicy (media-
na): 11,92 pg/mL w 2000 r., 11,07ug/mL w 2001r.,
10,15 pg/mL w 2002 r., 6,25 pg/mL w 2003 .,
6,82 ug/mL w 2004 r., 5,27 pg/mL w 2006 r. oraz
3,89 pug/mL w 2007 .
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Pomimo wysokich stezen PFOA w surowicy nie
stwierdzono klinicznych dowoddéw wskazujacych
na wplyw tej substancji na parametry biochemicz-
ne ani na wystepowanie okreslonych probleméw
zdrowotnych. Parametry funkcji watroby (albu-
mina, globuliny, bilirubina, AST, ALT, ALP, GGT),
nerek (stezenie kreatyniny i azotu mocznikowego)
oraz stezenia hormondéw (testosteron, estradiol,
FSH, TSH, FT3, FT4) miescily sie¢ w granicach
wartosci referencyjnych. Odnotowano natomiast
dodatnig korelacje pomiedzy stezeniem PFOA
w surowicy a stezeniem cholesterolu catkowitego
i kwasu moczowego.

Podobne badanie przeprowadzono w Chinach,
w strefie przemyslowej Jiangsu, gdzie analizowano
probki krwi pobrane od 55 pracownikéw zaktadow
chemicznych i 132 mieszkancéw pobliskiej miej-
scowodci. Stezenia PFOA w surowicy byly znacznie
wyzsze u pracownikow (mediana: 1635,96 ng/mL)
niz u mieszkancéw (284,34 ng/mL). Autorzy ozna-
czyli biomarkery surowicze, obejmujace stezenia
lipidow, aktywno$¢ enzymow oraz stezenia kra-
zacych mikroRNA (miRNA). Wykazano ujemna
korelacje pomiedzy stezeniem PFOA a stezeniem
cholesterolu HDL (lipoproteina o duzej gestodci,
ang. High Density Lipoproteins) u pracownikow.
Ponadto stwierdzono podwyzszone stezenia dwdch
biomarkeréw krazacego mikroRNA (miR-26b
i miR-199a-3p) u pracownikéw charakteryzujacych
sie wyzszymi stezeniami PFOA w surowicy. Wyniki
te moga wskazywa¢ na zwiekszone ryzyko rozwoju
choréb nowotworowych w tej grupie oséb (Wang
iin. 2012).

Consonni iin. (2013) ocenili ryzyko wystepowa-
nia nowotworéw wsrdd pracownikow europejskich
i amerykanskich zaktadow, w ktérych podczas pro-
dukcji politetrafluoroetylenu (PTFE, znanego pod
nazwa handlowy teflon) stosowano PFOA i APFO.
Narazenie pracownikéw na APFO i tetrafluoroety-
len (TFE) wigzalo sie ze zwigekszonym ryzykiem
wystapienia raka. Standaryzowane wspdtczynniki
umieralnosci (SMR, ang. standardized mortali-
ty ratios) wynosily odpowiednio: dla raka watro-
by SMR = 1,27 (95% CI: 0,55-2,51; 8 zgonoéw),
dla raka nerki SMR = 1,44 (95% CI: 0,69-2,65;
10 zgondéw) oraz dla biataczki SMR = 1,48 (95%
CI: 0,77-2,59; 12 zgonéw) w poréwnaniu z danymi
referencyjnymi.

W badaniu przeprowadzonych w USA
wsrod 10 strazakéw z jednostek pozarniczych
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zlokalizowanych na przedmiesciach oraz 38 straza-
kow zatrudnionych w lotniskowej strazy pozarnej
oceniono skutki przewleklego narazenia na PFOA.
Pomimo podwyzszonych stezen zwigzkéw per-
i polifluoroalkilowych (PFAS), w tym PFOA, w su-
rowicy krwi nie stwierdzono ich wptywu na para-
metry zwigzane z zespolem metabolicznym (Leary
iin. 2020).

Podsumowujac, wyniki dostepnych badan
wskazujg, ze przewlekle narazenie na PFOA w $ro-
dowisku pracy moze by¢ zwigzane ze zmianami ste-
zenia cholesterolu i niektérymi biomarkerami no-
wotworowymi w surowicy pracownikéw zakladéw
chemicznych. Z kolei narazenie na PFOA i APFO
w zakladach produkujacych PTFE w Europie
i Ameryce wigzalo ze zwigkszonym ryzykiem raka
watroby, raka nerki i biataczki. Z kolei u strazakow
stosujacych pianki gasnicze zawierajace PFAS nie
odnotowano wplywu tych substancji na zespot me-
taboliczny, pomimo wyzszych stezen PFOA w su-
rowicy niz obserwowane w populacji generalnej.
Nalezy jednak podkresli¢, ze przedstawione wyniki
pochodzg z ograniczonej liczby badan, dlatego ko-
nieczne s3 kolejne badania w celu potwierdzenia
obserwowanych zalezno$ci.

Badania epidemiologiczne

Dane dotyczace badan epidemiologicznych przed-
stawiono rowniez w rozdziatach ,,Narazenie zawo-
dowe” oraz ,,Dzialanie rakotwdrcze”.

W badaniu przeprowadzonym wsérdéd pracow-
nikéw zakladu Cottage Grove (Minnesota, USA),
narazonych przez wiele lat na APFO, przy steze-
niach zwigzkéow zwigzkéow fluoroorganicznych
we krwi wynoszacych 0,04 + 71 mg/l (Ubel i in.
1980), nie zaobserwowano odchylen w parame-
trach Kklinicznych, kliniczno-chemicznych ani
hematologicznych. Podobne wyniki uzyskano
w badaniu przekrojowym przeprowadzonym wsréd
115 pracownikow w tym samym zakladzie. Nie wy-
kryto wplywu narazenia na poziom enzymow wa-
trobowych, stezenie lipoprotein ani cholesterolu
(Gilliland, Mandel 1996).

W kolejnym badaniu przekrojowym z 2000 r.,
obejmujacycm 131 mezczyzn i 17 kobiet zatrud-
nionych w tym samym zakladzie, $rednie ste-
zenia PFOA w surowicy wynosily odpowiednio
0,85 mg/L i 0,42 mg/L. Nie wykazano istotnych
réznic w parametrach hematologicznych, steze-
niach lipidéw, poziomach enzymdéw watrobowych
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ani poziomach hormonéw tarczycy. Na podsta-
wie uzyskanych wynikéw firma w 2000 r. ustalita
wewnetrzng dopuszczalng ,biologiczng warto$é
graniczng” wynoszacg 5 mg/L/PFOA w surowicy
(3M Corporation 2003a). Dodatkowo, badania
przekrojowe prowadzone wlatach 1993, 19951 1997
w ramach dobrowolnego programu monitorowa-
nia, obejmujace grupy odpowiednio 111, 80 i 74
pracownikoéw, réwniez nie wykazaly istotnych roz-
nic w analizowanych parametrach.

W badaniu przeprowadzonym wsrod 263 pra-
cownikéw zakladéow w Decatur (Alabama, USA)
i 255 pracownikow zakladow Antwerpii (Belgia)
oceniono skutki narazenia na PFOA. Srednie
stezenie PFOA w surowicy wynosito 30,145 mg/L
(1,78 ppm), natomiast maksymalne stezenie osig-
galo 215,08 mg/L (12,70 ppm). Oczekiwano wysta-
pienia odchylen w parametrach hematologicznych,
poziomach lipidéw, poziomach enzymoéw watrobo-
wych i tarczycowych oraz parametrach moczowych.
Srednie stezenia PFOA w surowicy byly ok. 50%
nizsze wsrdd pracownikow zakladéw w Antwerpii.
Po zastosowaniu wielowymiarowego modelu regre-
sji wykazano istotng statystycznie dodatnig korela-
cja PFOA jedynie ze stezeniem trdjglicerydow (p =
0,02) i HDL (p = 0,05), zalezng od wieku oraz czasu
trwania narazenia na zwiazki fluorowe, co wykaza-
no réwniez we wczesniejszych badaniach z lat 1995,
1997 1 2000 (Olsen i in. 2003).

Na podstawie dostepnych badan epidemiolo-
gicznych nie mozna jednoznacznie potwierdzi¢
toksycznego dzialania PFOA u ludzi w warunkach
dlugotrwalego narazenia.

DZIAtANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

W badaniach na zwierzetach czesto stosowano
s6l amonowa kwasu perfluorooktanowego, ktéra
w $rodowisku wodnym pozostaje w rdwnowadze
z kwasem pentadekafluorooktanowym (PFOA), za-
réwno w warunkach laboratoryjnych, jak i w §rodo-
wisku naturalnym.

Toksycznos¢ ostra i krétkoterminowa

Droga oddechowa

Warto$¢ mediany stezenia $miertelnego LC,, wy-
nosita 980 mg/m? i zostala wyznaczona w badaniu
u samcow szczurow rasy Crl:CD (CDBR, ang. Char-
les River Breeding Laboaratory) po 4-godzinnym
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narazeniu inhalacyjnym na APFO. W badaniu ob-
serwowano zwiekszenie masy watroby i zmetnienie
rogowki.

Powtarzane narazenie inhalacyjne (tylko przez
nos; 6 h/dzien, 5 dni/tydzien przez 2 tygodnie)
w stezeniach: 0 mg/m* 1 mg/m’* 8 mg/m’
i 84 mg/m’ powodowato zahamowanie przyrostu
masy ciala przy najwyzszym stezeniu (84 mg/m?).
Odwracalne zwigkszenie masy watroby, odwracal-
ne zwigkszenie aktywno$ci enzymoéow w surowicy
i mikroskopowe zmiany patologiczne w watro-
bie, w tym martwice, stwierdzano przy narazeniu
na PFOA w stezeniach 8 mg/m’ i 84 mg/m’. Przy
najnizszym stezeniu nie obserwowano efektow tok-
sycznych, dlatego warto§¢ NOAEL dla APFO okre-
$lono na poziomie 1 mg/m’ (Kennedy i in., 1986).

W badaniu przeprowadzonym przez Griffitha
i Longa (1980) podczas 1-godzinnego inhalacyj-
nego narazenia szczurow na APFO w stezeniu
18,6mg/L wszystkie zwierzeta przezyly ekspery-
ment. Po u$mierceniu zwierzat stwierdzono ogni-
skowe przebarwienia pluc u 8 z 10 osobnikow.
Stezenia zwigzkéw fluoroorganicznych w surowicy
pobranej 14 dni po narazeniu byly wyzsze u samcoéw
(42 mg/L) niz u samic (2 mg/L), przy odpowiednich
stezeniach fluoru nieorganicznego wynoszacych
0,02 mg/Li 0,01 mg/L.

Droga pokarmowa

Glaza i in. (1997) oszacowali warto$¢ LD, dla
PFOA podawanego droga pokarmowa na poziomie
>500 mg/kg mc. u samcéw i 250 + 500 mg/kg mc.
u samic szczuréw szczepu Sprague-Dawley. W przy-
padku szczuréw szczepu Sherman-Wistar warto$é
LD,, okreslono jako <1000 mg/kg mc. zaréwno dla
samcow, jak i samic (Glaza i in. 1997).

W  badaniu przeprowadzonym przez Dean
i Jessup w roku 1978 wartosci LDs, u szczuréw
wynosity odpowiednio 680 mg/kg mc. u samcéw
i 430 mg/kg mc. u samic szczepu CD, przy warto-
$ci ogolnej wynoszacej 540 mg/kg mc. po podaniu
droga pokarmowa (Griffith, Long, 1980).

Myszom CD-1 (grupy po 5 samcow i 5 samic)
podawano PFOA przez 2 lub 3 tygodnie w dawkach
odpowiednio: 0 (kontrola), 3 mg/kg mc., 30 mg/kg
mc. i300 mg/kg mc. oraz 0 (kontrola), 0,001 mg/
kg mc., 0,003 mg/kg mc., 0,01 mg/kg mc., 0,03 mg/
kg mc,, 0,1 mg/kg mc., 0,3 mg/kg mc. i1 mg/kg
mc. oraz 3 mg/kg mc. W badaniu dwutygodnio-
wym PFOA powodowal zwigkszenie masy watroby
(zaréwno bezwzglednej, jak i wzglednej) w dawce
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3 mg/kg mc., spadek masy ciala u wszystkich zwie-
rzat oraz padniecie 1/5 zwierzat w dawce 30 mg/
kg mc., natomiast w grupie 300 mg/kg mc. odnoto-
wano 100% $miertelnosci.

Na podstawie badania trwajgcego 21 dni, w kto-
rym obserwowano zwigkszenie wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby u samcow i samic, usta-
lono warto$¢ NOAEL na poziomie 0,1 mg/kg mc.
Narazenie na perfluorooktanian amonu z pasza
w dawkach >0,3 mg/kg mc. przez 14 lub 21 dni po-
wodowalo istotny wzrost masy watroby, zaréwno
w ujeciu bezwzglednym, jak i wzglednym (w od-
niesieniu do masy ciala), co wskazuje na wyrazny
wzrost masy watroby w warunkach krétkotrwatego
narazenia na APFO (tab. 4), (Kennedy i in. 1987).

W dwoéch 28-dniowych badaniach przepro-
wadzonych na myszach albinosach (ChR-CD;
5 samic i 5 samcow) oraz szczurach albinosach
(ChR-CD; 5 samic i 5 samcéw) podawano APFO
zpasza wtychsamych dawkach: 0 (kontrola),30 ppm,
100 ppm, 300 ppm, 1000 ppm, 3000 ppm,
10 000 ppm i 30 0000 ppm, co odpowiadato daw-
kom 1,5 + 1500 mg/kg mc. (Christopher i in 1977;
Metrickiin 1977).

W badaniu przeprowadzonym na myszach przez
Christophera i in. (1977) wszystkie zwierzeta padty
przed zakonczeniem 9. dnia eksperymentu w daw-
ce 50 mg/kg mc. (1000 ppm) i wyzszej. W grupie
otrzymujacej dawke 15 mg/kg mc. (300 ppm), z wy-
jatkiem jednego samca, wszystkie pozostale zwie-
rzeta padly przed 26. dniem trwania eksperymen-
tu, natomiast przy dawkach ponizej 5 mg/kg mc.
(100 ppm) nie obserwowano objawow klinicznych.

W badaniu Metrickaiin. (1977) wszystkie szczu-
ry po narazeniu na PFOA w dawkach 500 mg/kg
mc. i 1500 mg/kg mc. (10 000 i 30 000 ppm) padly
przed zakonczeniem pierwszego tygodnia badania,
natomiast zmniejszenie masy ciala obserwowano
u osobnikoéw otrzymujacych dawki >50 mg/kg mc.
(1000 ppm).

W badaniu przeprowadzonym przez Loveless
i in. (2006) poréwnano toksyczno$¢ aktualnie sto-
sowanego nierozgalezionego APFO z toksycznoscig
mieszaniny zawierajacej 80% formy liniowej i 20%
rozgalezionej (stosowanej wczesniej w produktach
komercyjnych) oraz 100% rozgalezionej formy
zsyntetyzowanej na potrzeby badania. Grupom 180
szczuréw i 180 myszy (po 30 samcéw i 30 samic
w grupie) podawano APFO (nierozgaleziony, roz-
galeziony i czesciowo rozgateziony) przez intubacje
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w dawkach wynoszacych: 0 (kontrola), 0,3 mg/kg
mc./dzien, 1 mg/kg mc./dzien, 3 mg/kg mc./dzien,
10 mg/kg mc./dzien lub 30 mg/kg mc./dzien przez
14 dni.

U szczuréow warto$¢ LOAEL wynosita 1 mg/
kg mc./dzien dla mieszaniny liniowej/rozgalezio-
nej oraz 0,3 mg/kg mc./dzien dla formy liniowej,
na podstawie obserwowanego zmniejszenia ste-
zenia cholesterolu catkowitego i trojglicerydow.
U myszy LOAEL wynosit 0,3 mg/kg mc./dzien dla
wszystkich rodzajow APFO, w oparciu o zwigksze-
nie masy watroby i f-oksydacji peroksysomalnej
(a takze wzrost stezenia trojglicerydow w przy-
padku formy liniowej i rozgalezionej). Te dawki
LOAEL odpowiadaly stezeniom PFOA w surowicy
wynoszacym 20 + 51 pg/mL u szczuréw oraz 10 +
14 pug/mL u myszy. Autorzy stwierdzili, ze profile
toksycznosci obu form byly podobne, jednak forma
rozgaleziona wykazywala nieco slabsze dzialanie
toksyczne.

Droga dermalna

Po aplikacji APFO na skdre wartos¢ mediany dawki
$miertelnej LD, wynosita 7000 mg/kg mc. u sam-
cow i >7500 mg/kg mc. u samic szczuréw, nato-
miast u krolikéw 4300 mg/kg mc. U zwierzat wy-
stapily problemy z oddychaniem, zaobserwowano
utrate masy ciala, podraznienie oraz martwice sko-
ry, letarg i zmiang koloru skéry w dolnych partiach
ciala (Kennedy i in. 1985). Ponadto zastosowano
10 aplikacji (5 dawek, 2 dni odpoczynku, 5 dawek)
w dawkach: 0 (kontrola), 20 mg/kg mc., 200 mg/kg
mc. oraz 2000 mg/kg mc. Zaobserwowano wzrost
aktywnos$ci enzymoéw w surowicy, wskazujacy na
dziatanie na watrobe. Masa watroby wzrosla, zaob-
serwowano martwice i powigkszenie hepatocytow.
W przypadku zastosowania dawki 2000 mg/kg po-
jawila sie réwniez martwica naskérka u zwierzat
w miejscu aplikacji soli amonowej PFOA. Po
42-dniowym okresie rekonwalescencji wszystkie
objawy ustgpily, mimo utrzymywania si¢ PFOA we
krwi (Kennedy i in. 1985).

Przedstawione wyniki badan potwierdzaja kla-
syfikacje PFOA do kategorii 4 toksycznosci ostrej,
jako substancji szkodliwej w nastepstwie wdycha-
nia i po potknigciu.
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Tabela 4. Wyniki badan toksycznosci krtkoterminowej kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) u zwierzat po podaniu droga pokar-

mowa
Table 4. Results of short-term toxicity studies of pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) in animals following oral administration
Gatunek, szczep, liczba o . R
. ) Narazenie Obserwacje LOAEL/NOAEL PiSmiennictwo
zwierzat, pte¢/grupa
Mysz, CD-1, 14 dni >3 mg/kg mc. (3§ Q): zwiekszenie wzglednej nie ustalono Kennedy 1987
53/59 APFO: 0, 30, 300, 3000 mg/kg i bezwzglednej masa watroby
paszy (ok. 3,30, 300 mg/kg mc.) | 30 mg/kg mc.: zmniejszenie masy ciafa;
1/5 zgondw ¢
300 mg/kg mc.: 100% zgondéw
Mysz, CD-1, 21dni >0,3 mg/kg mc. (7§ Q): zwiekszenie wzglednej | 0,1mg/kg m.c. Kennedy 1987
53/59 APFO:0,0,01,0,03,0,1,0,3,1,3, | i bezwzglednej masy watroby NOAEL
10,30 mg/kg paszy
(ok. 0,001, 0,003,0,01,0,03,0,1,
0,3,1,3 mg/kgmc.)
Mysz, CD, 28 dni 3,9 mg/kg mc.: zgon (1/10) nie ustalono Griffith, Long
53/59 APFO: 30, 100, 300, 1000, 3000, | >3,9 mg/kg mc.: sinica; spadek masy ciata; 1980
10000, 30000 mg/kg paszy zwiekszenie bezwzglednej i wzglednej masy
(ok.3,9,13, 39,130,390, 1300, watroby; hipertrofia hepatocytow; ogniskowe
3900 mg/kg mc.) i wieloogniskowe wakuole lipidowe
w cytoplazmie
Szczur, CD, 14 dni, zgtebnik 1mg/kg mc.: NOAEL; nieznacznie zwiekszona 1mg/kg mc: NOAEL | Cookiin. 1992
15 & (zwierzeta APFO:1,10, 25, 50 mg/kg mc. B-oksydacja kwasow ttuszczowych w watrobie | (nieznacznie
kontrolne zywione >10 mg/kg mc.: zmniejszenie przyrostow masy | zwiekszona
ad lib. ciata w sposob zalezny od dawki; zwiekszenie B-oksydacja kwaséw
wzglednej masy watroby; wzrost stezenia ttuszczowych
estradiolu w surowicy (do 2,7-krotnego wzrostu) | w watrobie)
i B-oksydacji w watrobie (8 + 11-krotny wzrost,
niezalezny od dawki)
>25 mg/kg mc.: zwiekszenie wzglednej
masy jader i narzgdéw ptciowych; stezenie
LH w surowicy niezmienione; brak zmian
histopatologicznych
Szczur, CD, 14 dni 0,2 mg/kg mc.: NOAEL 0,2 mg/kg mc.: Liu1996
15 &, zwierzeta APF0:0,2,2,20,40 mg/kgmc., | >2 mg/kg mc.: zwiekszenie (bezwzglednej NOAEL (wzrost
kontrolne zywione przez zgtebnik i wzglednej) masy watroby(zaleznej od dawki); | masy watroby)
ad lib. aromatazy watrobowej i -oksydacji oraz
stezenia estradiolu w surowicy
>20 mg/kg mc.: zmniejszenie przyrostéw masy
ciata; aromataza jadrowa niezmieniona
Szczur, CD, 28 dni >1,5mg/kg mc.: & - zwiekszenie bezwzglednej | nie ustalono Griffith, Long
54i5¢9 APFO: 30,100, 300, 1000, 3000, | i wzglednej masy watroby; 3'/9 — hipertrofia 1980
10000, 30 000 mg/kg paszy hepatocytéw; zwyrodnienie kwasochtonne;
(ok.1,5,5, 15, 50, 150, 500, martwica; ogniskowa proliferacja drég
1500 mg/kg mc.) z6tciowych
>5 mg/kg mc.: §- zmniejszenie przyrostu masy
ciata
>15 mg/kg mc.: @ - zwiekszenie bezwzglednej
i wzglednej masy watroby
>50 mg/kg mc.: §'- znaczace zmniejszenie
przyrostu masy ciata; ¢ - zmniejszenie przyrostu
masy ciafa; '/ Q- zmniejszenie spozycia
pokarmu
>150 mg/kg mc.: @ - znaczace zmniejszenie
przyrostu masy ciafa
Objasnienia:
Q - samice.
J —samce.

APFO - s6l amonowa kwasu pentadekafluorooktanowego.
LH — hormon luteinizujacy.

NOAEL - poziom niewywotujacy dajacych sie zaobserwowac szkodliwych skutkéw (ang. no-observed-adverse-effect level).
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Toksycznos¢ podprzewlekta i przewlekta

Badania toksycznosci podprzewleklej i przewlektej
prowadzono na szczurach, myszach oraz malpach
(makak rezus i makak krabozerny jawajski, ang.
cynomolgus).

Droga oddechowa

W dostepnej literaturze nie znaleziono dlugotermi-
nowych badan dotyczacych narazenia zwierzat na
PFOA droga oddechowa.

Droga pokarmowa

W 90-dniowym badaniu szczury Crl: CDBR
(5 samcéw i 5 samic w grupie) otrzymywaly sol
amonowa kwasu pentadekafluorooktanowego
z pasza w dawkach: 0 (kontrola), 0,56 mg/kg mc.,
1,72 mg/kg mc., 5,64 mg/kg mc., 17,90 mg/kg mc.
i 63,50 mg/kg mc. u samcéw oraz 0 (kontrola),
0,74 mg/kg mc., 2,30 mg/kg mc., 7,70 mg/
kg mc., 22,36 mg/kg mc. i 76,47 mg/kg mc. u samic.
Spadek masy ciata odnotowano u samcow przy ste-
zeniu 1000 ppm (63,5 mg/kg mc.) lub wigkszym.
Zaobserwowano réwniez obnizenie liczby ery-
trocytow oraz podwyzszenie poziomu glukozy we
krwi u samcéw w grupach otrzymujacych dawki:
30 ppm, 100 ppm, 300 ppm i 1000 ppm (od 1,72 mg/
kg mc.), podcza gdy u samic nie stwierdzono takich
zmian (>2,3 mg/kg mc.). Bezwzgledna i wzgledna
masa watroby zwiekszyla si¢ u samcéw w dwoch
najwyzszych dawkach oraz u samic w najwyzszej
dawce (odpowiednio 17,90 mg/kg mc. i 63,50 mg/
kg mc. u samcéw oraz 76,47 mg/kg mc. u samic).
Przerost komdrek watroby obserwowano u sam-
cow w dawkach >5,64 mg/kg mc., natomiast mar-
twice komoérek watroby stwierdzono juz od dawki
>1,72 mg/kg mc. Na podstawie uzyskanych wy-
nikéw oszacowano warto§¢ NOAEL wynoszaca
0,6 mg/kg mc./dzien u samcéw i 22 mg/kg mc./dzien
u samic (tab. 5), (Goldental i in. 1978a).

W celu okredlenia zwigzku miedzy naraze-
niem na PFOA a aktywnoscia PPARa (receptory
aktywowane proliferatorami peroksysoméw, od-
powiedzialne za zwiekszenie utleniania kwasow
tluszczowych w watrobie i mie$niach) oraz zmia-
nami hormonalnymi, przeprowadzono 90-dniowe
badanie toksycznosci droga pokarmowa u samcow
szczurow Crl: CDBR, ktérym podawano APFO
w paszy w dawkach odpowiadajacych: 0 (kontro-
la), 0,06 mg/kg mc./dzien, 0,64 mg/kg mc./dzien,
1,94 mg/kg mc./dzien i 6,4 mg/kg mc./dzien.
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Zwierzeta byly usmiercane po 4, 7 i 13 tygodniach
eksperymentu oraz po 8-tygodniowym okresie re-
generacji. Do badania wykorzystano 55 zwierzat,
z czego 10 poddano usmierceniu po okresie rekon-
walescencji, a pozostale w 4, 7 i 13 tygodniu ba-
dania (po 15 osobnikéw). W trakciel3-tygodnio-
wego badania stwierdzono zmniejszony przyrost
masy ciala w grupie otrzymujacej najwyzsza dawke
soli amonowej (6,4 mg/kg mc./dzien, 100 ppm).
W dawkach >0,64 mg/kg mc./dzien (10ppm) zaob-
serwowano wzrost aktywnosci oksydazy palmito-
ilo-CoA w watrobie — markera proliferacji perok-
sysomow i aktywatora PPARa - oraz zwiekszenie
masy watroby (bezwzglednej i wzglednej), a takze
przerost hepatocytéw (od minimalnego do tagod-
nego). Zmiany te byly odwracalne w okresie rege-
neracji. Makroskopowg i histopatologiczng ocene
wybranych tkanek, a takze pomiary aktywnosci
oksydazy palmitoilo-CoA w watrobie (PCoAO)
oraz stezen estradiolu, hormonu luteinizujacego,
testosteronu i PFOA w surowicy przeprowadzono
po kazdym us$mierceniu zwierzat. Nie zaobser-
wowano istotnych zmian w poziomach badanych
hormondéw. W ostatnim tygodniu eksperymentu
stezenia PFOA w surowicy wynosily odpowiednio:
7,1 ug/mL; 41 pg/mL; 70 pg/mL i 138 ug/mL dla
grup otrzymujgcych dawki: 0,06 mg/kg mc./dzien,
0,64 mg/kg mc./dzien, 1,94 mg/kg mc./dzien
i 6,4 mg/kg mc./dzien. Dawka APFO 0,06 mg/kg
mc./dzien (1ppm) nie powodowala zadnych zmian
w badanych parametrach i zostata okreslona jako
NOAEL. Zmiany histopatologiczne obejmowa-
ty przerost i martwice komorek watroby (tab. 5),
(Perkins iin. 2004).

Goldental i in. (1978b) podawali malpom (ma-
kakom rezus), (2 samce i 2 samice w grupie) APFO
w dawkach: 0 (kontrola), 3 mg/kg mc./dzien, 10 mg/
kg mc./dzien, 30 mg/kg mc./dzien oraz 100 mg/kg
mc./dzien w 0,5% roztworze metylocelulozy przez
90 dni. Wszystkie zwierzeta otrzymujace najwyzsza
dawke padly w 5. tygodniu eksperymentu, nato-
miast w grupie otrzymujacej 30 mg/kg mc./dzien
do konca badania przezyt tylko 1 samiec (1 samiec
i 2 samice padly przed 13. tygodniem). Spadek
masy ciata zaobserwowano juz po pierwszym tygo-
dniu eksperymentu w grupach narazonych na dwie
najwyzsze dawki. Odnotowano réwniez zmiany
w parametrach krwi, takie jak zmniejszenie licz-
by erytrocytéow, obnizenie poziomu hemoglobiny
i warto$ci hematokrytu oraz wzrost liczby ptytek
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krwi. Nie stwierdzono natomiast zmian histopato-
logicznych (Goldenthal i in. 1978b), (tab.5).

W badaniu opublikowanym przez Thomford
iin.(2001a; 2001b) samcom matp (makak cynomol-
gus) podawano przez 6 miesigcy kapsutki doustne
zawierajace APFO w dawkach: 0 (kontrola), 3 mg/
kgmc./dzien, 10 mg/kgmc./dzieni30/20 mg/kgmc./
dzien (4 + 6/samcéw na grupe). Zaobserwowano
zmniejszenie taknienia oraz zmniejszong ilos¢ katu
w okresie 1. + 11. dnia eksperymentu. W 26. tygo-
dniu badania odnotowano wzrost masy watroby
we wszystkich grupach narazonych. Na podsta-
wie tych wynikéw okreslono LOAEL na poziomie
3 mg/kg/dzien, ze wzgledu na toksycznos¢ dla
watroby, natomiast NOAEL nie zostal ustalony
(tab. 5), (Thomford i in. 2001a; 2001b).

U samcéw makakoéw (makak jawajski, ang. cyno-
molgus), (18 zwierzat), ktorym podawano doustnie
PFOA w dawkach: 0 (kontrola), 3 mg/kg mc./dzien,
10 mg/kg mc./dzien lub 30 mg/kg mc./dzien (dawka
najwyzsza zostala zredukowana do 20 mg/kg mc./
dzien) przez 6 miesigcy, stwierdzono zalezne od daw-
ki zwiekszenie masy watroby zwigzane z proliferacja
mitochondriéw we wszystkich grupach badanych
(6 zwierzat w grupie otrzymujacej najwyzsza dawke,
po 4 zwierzeta w pozostatych grupach). W grupach
otrzymujacych dawki 3 mg/kg mc./dzien i 10 mg/kg
mc./dzien nie zaobserwowano histopatologicznych
dowodéw uszkodzenia watroby. Nie zaobserwowa-
no zadnych zmian w parametrach chemii klinicznej,
poziomach hormondw, skladzie moczu ani parame-
trach hematologicznych. Nie stwierdzono réwniez
toksycznego dzialania na jadra ani trzustke. Przed
zakonczeniem badania padly 2 zwierzeta: jedno
w grupie narazonej na PFOA w dawce 3 mg/
kg mc./dzien oraz jedno w grupie narazonej na PFOA
w dawce 30 mg/kg mc./dzien (Butenhoff i in. 2002).
Autorzy okreslili najnizszy poziom, przy ktérym za-
obserwowano efekt (LOEL), na poziomie 3 mg/kg/
mc./dzien ze wzgledu na wzrost masy watroby, nato-
miast NOEL nie zostal ustalony.

W 104-tygodniowym badaniu toksycznosci
droga pokarmowg 50 samcom i 50 samicom szczu-
réw CD (Crl: CDBR) podawano pasze zawierajaca:
0 (kontrola), 30 mg/kg APFO lub 300 mg/kg APFO,
co odpowiadalo $rednim dawkom wynoszacym
odpowiednio: 0 (kontrola), 1,3 mg/kg mc./dzien
i 14,2 mg/kg mc./dzien dla samcéw oraz 0 (kon-
trola), 1,6 mg/kg mc./dzien i 16,1 mg/kg mc./dzien
dla samic (Sibinski 1987). Zaobserwowano zalez-
ne od dawki zmniejszenie przyrostu masy ciala
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u samcOw szczur6w oraz, w mniejszym stopniu,
u samic w poréwnaniu z grupami kontrolnymi;
spadki te byly statystycznie istotne w grupach otrzy-
mujacych najwyzsze dawki u obu plci. Jedynym
zaobserwowanym objawem klinicznym byt zalezny
od dawki wzrost symptomoéw ataksji u samic szczu-
réw, najczesciej wystepujacy u zwierzat, ktore padly
w trakcie badania. Nie odnotowano istotnych réz-
nic w przezywalno$ci, wynikach analizy moczu
ani w mierzonych parametrach okulistycznych.
Istotne zmiany nienowotworowe obejmowaly
nieznaczne zmniejszenie warto$ci RBC, stezenia
hemoglobiny i wartosci hematokrytu u samcow
(300 mg/kg), zwigkszenie liczby bialych krwinek
(WBC, ang. white blood cells count) rbwniez u sam-
cow (30 mg/kg), podwyzszenie aktywnoséci amino-
transferazy asparaginianowej (AST), aminotransfe-
razy alaninowej (ALT), fosfatazy alkalicznej (AP)
i kinazy kreatyninowej u samcéw (przy dawce
30 mg/kg), zwigkszenie masy watroby i pojawiaja-
ce sie guzki (przy dawce 300 mg/kg), zwiekszenie
masy komorek Leydiga u samcéw oraz masy nerek
u samic (przy dawce 300 mg/kg), zwiekszenie masy
tkanki sutkowej u samic (30 mg/kg). NOAEL wyno-
szacy 1,3 mg/kg mc./dzien ustalono dla samcéw na
podstawie wzrostu masy watroby i zmian watro-
bowych. Dla samic, na podstawie zmniejszonego
przyrostu masy ciala i zmian hematologicznych,
ustalono NOAEL wynoszacy 1,6 mg/kg mc./dzien
(tab. 5).

W dwuletnim badaniu na samcach szczuréw
Crl-BR (CD), w ktérym grupa doswiadczalna liczy-
ta 153 zwierzeta, a grupa kontrolna 80, podawano
APFO w paszy w dawce 300 mg/kg, co odpowia-
dalo 14 mg/kg mc./dzien (Biegel i in. 2001; Cook
iin., 1992). Po uptywie 1, 3, 6,9, 12, 15, 18 i 21 mie-
siecy od rozpoczecia badania losowo wybierano po
10 szczuréw z kazdej grupy do analizy hormonal-
nej (estradiol, testosteron, LH, FSH i prolaktyna),
6 szczuréw do analizy proliferacji komoérek i 6 do
badania proliferacji peroksysoméw (aktywnos¢
B-oksydacji). W grupie badanej wzgledne masy
watroby oraz aktywnos¢ f-oksydacji watroby byly
istotnie zwiekszone na wszystkich punktach czaso-
wych pobierania probek, podczas gdy bezwzgledna
masa jader wzrosta jedynie w probkach pobranych
po 24 miesigcach od rozpoczgcia eksperymentu.
Nie stwierdzono istotnych réznic w poziomach
testosteronu, FSH, LH ani prolaktyny w surowicy
szczuréow karmionych APFO w poréwnaniu do
grupy kontrolnej (tab. 5).
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Tabela 5. Wyniki badar toksycznosci podprzewlektej i przewlektej kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) u zwierzat po podaniu drogg

pokarmowa (z pasza)

Table 5. Results of subchronic and chronic toxicity studies of perfluorooctanoic acid (PFOA) in animals after oral administration (via feed)

Gatunek, szczep,

liczba zwierzat, pte¢/ Narazenie Wyniki LOAEL/NOAEL PiSmiennictwo
grupa
Szczur, CD, 90 dni; >0,5 mg/kg mc.: & - zwiekszenie bez- LOAEL: 0,5 mg/kg mc. Griffith, Long 1980
54,59 APFO: 10, 30,100,300, | wzglednejiwzglednej masy watroby (zwigkszenie bezwzglednej
1000 mg/kg diety >15 mg/kg mc.: & - przyrosty masy ciafa | i wzglednej masy watroby)
(ok.0,5;1,5;5;15; nieznacznie zmniejszone
50 mg/kg mc.) >50 mg/kg mc.: Q@ — zwiekszenie bez-
wzglednej i wzglednej masy watroby.
Zmiany histopatologiczne byty podobne do
obserwowanych w badaniu 28-dniowym
i najbardziej nasilone u & przy dawce
50 mg,/kg mc. W badaniach hematologicz-
nych i analizie moczu - bez zmian
Szczur, CD, 90 dni; >0,64 mg/kg mc.: hipertrofia hepatocytéw | NOAEL: Perkinsiin. 2004
553 (wtym10 prze- | APFO: 1,10, 30, (histopatologiczna); zwiekszenie bez- 0,06 mg/kg m.c.
znaczonych do okresu | 100 mg/kg paszy wzglednej i wzglednej masy watroby po (dziatanie na watrobe)
zdrowienia (0,06;0,64;1,94; 4 tygodniach; zmiany odwracalne
i15 do badaf posred- | 6,5 mg/kgmc.), >1,94 mg/kg mc.: zwiekszenie wzglednej
nich po 4i7 tygo- 8-tygodniowy okres masy watroby, nieznaczny wzrost stezenia
dniach) zdrowienia estradiolu oraz aktywnosci oksydazy palmi-
tylo-CoA w watrobie; zmiany odwracalne
>6,5 mg/kg mc.: zmniejszenie przyrostu
masy ciata; testosteron i LH niezmienione;
brak zmian mikroskopowych w mézgu,
ptucach, pecherzyku nasiennym, prostacie,
cewce moczowej i gruczole krokowym;
AST/ALT /fosfataza alkaliczna nie badano
Matpa (makak rezus), | 90 dni; >100 mg/kg mc.: wszystkie zwierzeta nie ustalono Goldentaliin. 1978b
28,29 APFO: 0, 3,10, 30, padty podczas badania
100 mg/kg mc./ dzied | =30 mg/kg/mc.: przezyt tylko jeden
samiec
>301i100 mg/kg/mc.: spadek masy ciata,
zmniejszenie liczby erytrocytéw, obnizenie
stezenia hemoglobiny, niski hematokryt,
wzrost liczby ptytek krwi
Matpa 183 dni; dziatanie toksyczne na watrobe LOAEL: 3 mg/kg/dzief Thomford'iin. 2001a;
(makak cynomolgus), | 0,3,10i30/20 mg/ (dziatanie hepatotoksyczne) | 2001b
4:63 kg mc./dzie
Matpa 6 miesiecy; zalezne od dawki zwiekszenie masy watro- | LOAEL: 3 mg/kg/dzien Thomfordiin. 2001a;
(makak cynomolgus), | 0,3,10 lub 30 (zreduko- | by we wszystkich badanych grupach; (zwigkszenie masy watroby) | 2001b
183 wany do 20) mg/ 2 samce padty: w grupie 3 mg/kg mc.
kg mc./dzief i w grupie 30 mg/kg mc.
Szczur, CD, 104 tygodnie; zalezne od dawki zmniejszenie przyrostu NOAEL dla samic: Sibinski1987
504,509 0,13i14,2mg/kgmc./ | masy ciata 1,6 mg/kg mc./dzief (na
dzie dla samcow >300 mg/kg: zmniejszenie wartoci RBC, podstawie zmniejszonego
i0,1,6116,1mg/kgmc./ | hemoglobiny i hematokrytu u samcow, przyrostu masy ciata i zmian
dzief dla samic zwiekszenie masy komorek Leydiga hematologicznych)
u samcéw oraz masy nerek u samic
> 30 mg/kg: zwiekszenie liczby biatych
krwinek u samcow, zwiekszenie masy
tkanki sutkowej u samic, zwiekszenie masy
watroby i wystepowanie guzkow, podwyz-
szone AST, ALT, AP i kinazy kreatyninowej
u samcow
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cd. tab. 5 / Table 5 cont.

Gatunek, szczep,

liczba zwierzat, ptec/ Narazenie Wyniki LOAEL/NOAEL PiSmiennictwo
grupa

Szczur, CD, 2 lata; zwiekszenie wzglednej masy watroby i ak- | nie ustalono Biegeliin. 2001
156 &, grupa kon- APFO:300mg/kg paszy | tywnosci B-oksydacji watroby we wszyst-

trolna zywiona ad (13,6 mg/kg mc.) kich punktach czasowych, zwigkszenie

lib. oraz zwierzeta
karmione parami

od rozpoczecia badania

bezwzglednej masy jader po 24 miesigcach

Objasnienia:

Q — samice.

& —samce.

ALT - aminotransferaza alaninowa.

AP - fosfataza alkaliczna.

APFO - s6l amonowa kwasu pentadekafluorooktanowego.
AST - aminotransferaza asparaginianowa.

FSH — hormon folikulotropowy.

LH - hormon luteinizujacy.

LOAEL - najnizszy poziom wywotujacy dajace sie zaobserwowac szkodliwe skutki (ang. lowest-observed-adverse-effect level).
NOAEL - poziom niewywotujacy dajacych sie zaobserwowac szkodliwych skutkéw (ang. no-observed-adverse-effect level).

RBC - liczba czerwonych krwinek (ang. red blood cells).

Miejscowe dziatanie na skére i bfony sluzowe

- dziatanie drazniqce, zZrqce i uczulajgce

Badania przeprowadzone przez Kennedyego i in.
(1985) na krélikach i szczurach w celu oceny dzia-
tania draznigcego i uczulajacego APFO na skore
potwierdzily, ze zwigzek ten wywiera slabe dzia-
tanie draznigce. Stwierdzono réwniez, ze szczury
byly bardziej odporne na dzialanie drazniagce APFO
niz kroliki, przy czym skdra samcow szczuréw byta
bardziej podatna na podraznienia niz skéra samic.
Narazenie krolikow na APFO przez 24 h w dawce
0,5g spowodowalo jedynie niewielkie podraznienie
skory (Kennedy iin. 1985).

PFOA w postaci soli amonowej nie wykazywat
dzialania draznigcego na skore krolikow po 24-go-
dzinnej ekspozycji na dawke 0,5 g. Stwierdzono
jedynie stabe dziatanie draznigce na blong sluzowa
krolikow (Griffith, Long 1980).

W innym badaniu prowadzonym na kroélikach
(2 samce i 2 samice w grupie) APFO aplikowano
na ogolong skdre tulowia w dawkach: 100 mg/
kg mc., 1000 mg/kg mc.i2000 mg/kg mc. Substancje
podawano w postaci zawiesiny w soli fizjologicznej,
a miejsce aplikacji zabezpieczono opatrunkiem
okluzyjnym. Ekspozycje prowadzono trzy razy
dziennie przez 6 dni. Wszystkie zwierzeta nara-
zone na najnizsza dawke przezyly do zakonczenia
eksperymentu, w grupie otrzymujacej najwyzsza
dawke wszystkie zwierzeta padly przed jego za-
konczeniem. Dawka 1000 mg/kg mc. spowodowata
padniecie 75% osobnikdw.

W kolejnym badaniu zwierzeta (po 10 osob-
nikéw kazdej plci w grupie) otrzymywaly APFO
w analogiczny sposob (aplikacja na skore pod
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opatrunkiem) w dawce 100 mg/kg mc., przez
6 h dziennie, 5 dni w tygodniu, przez 2 tygodnie.
Badanie przeprowadzone u 2 samcow i 2 samic
po 14 dniach od rozpoczgcia eksperymentu oraz
u pozostalych zwierzat po 28 dniach nie wykaza-
fo zadnych efektéw ubocznych. Nie stwierdzono
réwniez nieprawidlowosci w badaniach klinicznych
(3M Corporation 1981).

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA
TOKSYCZNEGO

Dziatanie mutagenne i genotoksyczne

Kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) w posta-
ci soli amonowej testowano dwukrotnie pod katem
zdolnosci do indukowania aberracji chromosomo-
wych i poliploidii w komérkach CHO. W pierwszym
badaniu uzyskano wyniki pozytywne dla obu punk-
tow koncowych zaréwno w obecnosci, jak i przy
braku aktywacji metabolicznej. W drugim badaniu
dodatni wynik odnotowano wylacznie po zastoso-
waniu aktywacji metabolicznej (brak dalszych szcze-
golow dotyczacych badania), (EPA 2024). Ponadto
w dwoch testach mikrojadrowych przeprowadzonych
na myszach nie stwierdzono istotnego zwiekszenia
czestosci wystepowania mikrojader (EPA 2024).

Dziatanie rakotworcze

Wiele doniesien literaturowych opisuje badania
prowadzone w ramach kohorty C8, dotyczacej
narazenia zawodowego lub ekspozycji mieszkan-
cow terenéw polozonych w poblizu zakladéw

81




Agnieszka Klimecka, Dorota Szczesna, Joanna Jurewicz

produkcyjnych. Kohorta C8 zostala nazwana
w odniesieniu do zakladu DuPont C8 w Wirginii
Zachodniej, w ktorym kwas pentadekafluorookta-
nowy (PFOA) wykorzystywano w produkgji fluoro-
polimeréw od 1952 r.

Steenland 1 Woskie (2012) potwierdzili istotny
wzrost umieralnos$ci z powodu nowotworéw wsréd
pracownikéw zakladéw chemicznych DuPont
w Wirginii Zachodniej narazonych na PFOA.
Kryterium wiaczenia do badania bylo zatrudnienie
przez co najmniej jeden dzien w zaktadzie produk-
cyjnym w latach 1948-2002. Odnotowano 12 przy-
padkow ztosliwych nowotworéw nerek i 13 przy-
padkow $miertelnych nieztosliwych nowotwordéw
nerek wsréd pracownikéw narazonych. Autorzy
nie stwierdzili zwigzku pomiedzy stezeniem PFOA
a wystepowaniem raka watroby, trzustki, pluc, pier-
si, prostaty, jader, pecherza moczowego, mezotelio-
my, chloniaka nieziarniczego, bialaczki, cukrzycy,
choroby niedokrwiennej serca, udaru, przewlektej
choroby nerek i watroby oraz obturacyjnej choro-
by ptuc. Srednie stezenie PFOA w surowicy pobra-
nej od 1308 pracownikéw (2125 prébek) w latach
1979-2004 wynosito: mediana 580 ng/mL; zakres:
od 160 ng/mL u pracownikéw nienarazonych do
2880 ng/mL u oséb bezposrednio zwigzanych
z produkcja fluoropolimeréw. Ekspozycja na PEOA
byla szacowana corocznie dla kazdego pracownika.
Poréwnujac najwyzszy (>2 700 ppm) i najnizszy
(<904 ppm) kwartyl ekspozycji wéréd pracowni-
kéw narazonych, standaryzowane wspotczynniki
umieralnosci wynosity 2,7 (95% CI: 1,2-5,3) dla
raka nerki i 8,6 (95% CI: 3,5-17,7) dla przewlektej
choroby nerek. Jednakze, w poréwaniu wszystkich
pracownikéw narazonych z pracownikami nienara-
zonymi z innych fabryk DuPont, standaryzowane
wspolczynniki umieralnosci byly nizsze i wynosilty
1,3 (95% CI: 0,7-2,2) dla raka nerki i 3,1 (95% CI:
1,7-5,3) dla przewleklej choroby nerek.

Dwa inne badania przeprowadzono wsréd
pracownikéw fabryk 3M w Minnesocie, narazo-
nych zawodowo na APFO (produkcja od 1947 r.),
(Lundin iin. 2009; Raleigh i in. 2014). W badaniach
wykorzystano te same kohorty, jednak rdéznily sie
one okresem obserwacji i metodologia oceny na-
razenia. W analizowanej populacji $rednie stezenie
PFOA w surowicy wsrdd 145 uczestnikow, ktorzy do-
starczyli probki krwi w 2000 r., wynosito 800 ng/mL.
W obu badaniach jednym z kryteriéw wlaczenia do
grupy pracownikow narazonych bylo co najmniej
365 dni zatrudnienia.
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Lundin i in. (2009) oszacowali wspolczynniki
umieralno$ci wéréd pracownikéw zatrudnionych
w zaktadach 3M w latach 1947-1997; okres obser-
wacji zakonczono z koncem 2002 r. W badaniu
uwzgledniono 3993 pracownikéw, z ktorych 807
zmarfo do momentu zakonczenia zbierania danych
(80% stanowilimezczyzni, 92% w grupie najwigksze-
go narazenia). Pracownicy zostali przypisani do ka-
tegorii narazenia przez panel ekspertow skladajacy
sie z dtugoletnich pracownikow i higienistow prze-
mystowych zakladu. Na podstawie historii zatrud-
nienia okreslono trzy kategorie: ,,pewne”, ,,prawdo-
podobne” oraz ,minimalne lub brak” narazenia na
PFOA, w zalezno$ci od zajmowanego stanowiska
i roli w procesie produkcji. Wyniki badania wy-
kazaly, ze narazenie ,prawdopodobne” i ,,pewne’,
w poréwnaniu z ,minimalnym lub brakiem” na-
razenia na PFOA, bylo pozytywnie zwigzane
z rakiem prostaty (lgcznie 16 przypadkow; Hazard
Risk - HR): odpowiednio 3,0 (95% CI: 0,9-9,7)
i 6,6 (95% CI: 1,1-37,7) oraz chorobg naczyn mo-
zgowych (HR: odpowiednio 1,8 (95% CI: 0,9-3,1)
14,6 (95% CI: 1,3-17,0). Nie zaobserwowano istot-
nego zwigzku pomiedzy narazeniem a rakiem wa-
troby, trzustki, jader ani marskoscig watroby.

W kolejnym badaniu Raleigh iin. (2014) oszaco-
wali umieralnos¢ i zachorowalnos¢ na nowotwory
wsérod 4 668 pracownikéw narazonych na sl amo-
nowg kwasu pentadekafluorooktanowego w zakta-
dach 3M w Minnesocie w latach 1947-2002. Jako
grupe poréwnawczg uwzgledniono 4359 pracow-
nikéw zaktadéw w Minnesocie i Wisconsin, ktorzy
nie byli zawodowo narazeni na APFO. Narazenie
szacowano na podstawie zadaniowej ekspozycji za-
wodowej, z uwzglednieniem historii zatrudnienia,
danych monitoringowych oraz $redniej rocznej
produkcji. Na podstawie analizy tych grup porow-
nawczych autorzy nie wykazali istotnych rdznic
w standaryzowanych wspolczynnikach umieralno-
$ci z powodu nowotworéw watroby, trzustki, jader,
nerek i piersi. W przeciwienstwie do wczesniej-
szych badan z tej samej kohorty nie zaobserwowa-
no zwigzku z rakiem prostaty (lgcznie 24 przypad-
ki). Ryzyko umieralnosci z powodu raka pecherza
byto nieznacznie podwyzszone wérdéd pracowni-
kéw w najwyzszym kwartylu narazenia (HR: 1,7;
95% CI 0,9-3,2), jednak rdznica nie byla istotna
statystycznie.

Vieira i in. (2013) przeanalizowali zalezno$¢
pomiedzy narazeniem na PFOA a wystepowaniem
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nowotworéw wsréd oséb zamieszkujgcych oko-
lice zakladéw produkcyjnych DuPont Teflon
w Parkersburgu, obejmujagcych pie¢ miejscowosci
w stanie Ohio oraz osiem miejscowosci
w Zachodniej Virgini (n = 25 107). W analizach
uwzgledniono czesto$¢ wystepowania 18 nowotwo-
réw zdiagnozowanych w latach 1996-2005.

Ocena narazenie na PFOA opierala si¢ na miej-
scu zamieszkania oraz szacowanym historycznym
narazeniu na zanieczyszczong wode pitng (czas
zamieszkania w danej lokalizacji). Badanych kla-
syfikowano wedtug dlugosci ekspozycji. Autorzy
wykazali pozytywny zwigzek miedzy wysokim
(szacowanym na > 110 ng/mL w surowicy) nara-
zeniem na PFOA a rakiem nerek (OR: 2,0; 95% CI:
1,0-3,9), jednak wynik ten nie osiagnat istotnosci
statystycznej. Nie stwierdzono istotnych réznic dla
pozostalych 17 badanych nowotworéw. W przy-
padku raka jader (OR: 2,8; 95% CI: 0,8-9,2) i raka
prostaty (OR: 1,5; 95% CI: 0,9-3,3) obserwowano
nieznacznie podwyzszone ryzyko, réwniez nie-
istotne statystycznie.

W badaniu przeprowadzonym przez Barry i in.
(2013) analizowano zwigzek miedzy narazeniem na
PFOA a 21 réznymi typami nowotwordéw, w tym
wczesniej niebadanymi nowotworami przelyku,
zoladka i tkanek miekkich, wykorzystajac grupe
ochotnikéw opisang w badaniu Vieira i in. (2013).
W latach 2008-2011 ponownie przeprowadzono
wywiady z kohorta, a do analizy wlaczono wszystkie
przypadki nowotworéw zweryfikowane w latach
1952-2011. Lacznie do badania zakwalifikowano
32 254 osoby (2507 przypadkéw nowotworow).

Stezenia PFOA w populacji szacowano na pod-
stawie historii zamieszkania i innych predyktoréw
narazenia, a nastepnie weryfikowano je w podgru-
pach uczestnikow z wykorzystaniem wyjsciowych
pomiaréw stezenn PFOA (Shin i in. 2011a; 2011b).
Srednie poziomy w surowicy w latach 2005-2006
wsérod mieszkancéw nienarazonych i narazo-
nych zawodowo wynosily odpowiednio 24 ng/ml
i 113 ng/ml. Stwierdzono dodatnig korelacje mie-
dzy stezeniami PFOA a wystepowaniem raka nerki
i raka jadra, przy czym wspodtczynniki ryzyka wy-
nosily odpowiednio HR: 1,10 (95% CI: 0,98-1,24)
i HR: 1,34 (95% CI: 1,00-1,79). Nie wykazano
zwigzku miedzy narazeniem a wystepowaniem
raka jelita grubego, prostaty i watroby.

Innes i in. (2014) zbadali zwigzek miedzy ste-
zeniem PFOA w surowicy a ryzykiem wystgpienia
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raka jelita grubego wsrdd 47 359 oséb z kohorty C8
(stezenie wyjsciowe — mediana PFOA - wynosilo
28 ng/ml). Przypadki raka jelita grubego diagno-
zowano w latach 1966-2006. Zaobserwowano od-
wrotng zalezno$¢ (potencjalne dziatanie protek-
cyjne PFOA) miedzy zmierzonymi (2005-2006)
stezeniami PFOA a rakiem jelita grubego (OR:
0,6; 95% CI: 0,4-0,9). Uzyskane wyniki sg nie-
jednoznaczne i sprzeczne z wynikami opisanymi
przez Barryego i in. (2013), w ktdérych narazenie
oszacowano na podstawie historii zamieszkania.

Inne badanie przekrojowe dotyczace raka
prostaty z kohorty C8, przeprowadzone przez
Ducatmana i in. (2015) z wykorzystaniem probek
krwi pobranych w latach 2005-2006 wsrod 25 412
ochotnikéw, nie wykazalo zwigzku miedzy zmie-
rzonymi stezeniami PFOA w surowicy a antygenem
swoistym dla prostaty (PSA, ang. Prostate-Specific
Antigen), ktéry stanowi marker choroby prosta-
ty, w tym raka prostaty. Uzyskane wartosci PSA
nie przekraczaly 4,0 ng/mL (prawidlowy poziom
PSA dla zdrowych mezczyzn: 0 + 4,1 ng/mL), przy
czym przekroczenie tego progu wigze si¢ ze zwiek-
szonym prawdopodobienstwem wystepowania
choroby prostaty. Sposréd badanych 686 przypad-
kow (2,7%) wartosci PSA pozostawaly w zakresie
referencyjnym.

Podsumowujac opisane badania, w o$miu przy-
padkach wykazano zwigzek (w siedmiu badaniach
pozytywny, w jednym badaniu PFOA wykazywal
dzialanie protekcyjne) pomiedzy podwyzszonym
stezeniem PFOA w surowicy a wystepowaniem
nowotwordéw: nerki (Barry i in. 2013; Steenland,
Woskie 2012; Vieira i in. 2013), prostaty (Gilliland,
Mandel 1993; 1996; Lundin i in. 2009), jadra (Barry
iin. 2013) i jelita grubego (Innes i in. 2014).

Wisrod doniesien literaturowych nie stwierdzo-
no zwigzku miedzy stezeniem PFOA a wystepowa-
niem raka watroby, trzustki, ptuc, piersi, prostaty,
jader, pecherza moczowego i mezoteliomy, a tak-
ze chloniaka nieziarniczego, biataczki, cukrzycy,
choroby niedokrwiennej serca, udaru, przewlektej
choroby nerek i watroby oraz obturacyjnej choro-
by pluc (Steenland, Woskie 2012), a takze rakiem
watroby, trzustki, jader oraz marskoscia watro-
by (Lundin 2009), rakiem watroby, trzustki, jader,
nerek, piersi i prostaty (Raleigh i in. 2014), rakiem
pecherza moczowego, mozgu, piersi, szyjki maci-
cy, jelita grubego/odbytnicy, nerki, watroby, ptuc,
jajnika, trzustki, prostaty, jader, tarczycy i macicy,
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a takze bialaczka, czerniakiem skory, szpiczakiem
mnogim, chtoniakiem nieziarniczym (Vieira 2013),
wszystkimi analizowanymi w badaniu Vieira i in.
(2013) oraz dodatkowo rakiem przelyku, tkanek
miekkich i zotagdka (Barry 2013), jak rowniez ra-
kiem prostaty (Ducatman i in. 2015).

Dziatanie rakotwoércze na zwierzeta

W 104-tygodniowym badaniu przewleklej tok-
sycznosci z narazeniem droga pokarmowa grupom
50 samcowi50 samic szczurdw rasy Sprague-Dawley
(Crl: CDBR) podawano pasz¢ zawierajaca: 0 (kon-
trola), 30 mg/kg lub 300 mg/kg APFO, co odpowia-
dato $rednim dawkom: 0 (kontrola), 1,3 mg/kg mc./
dzien i 14,2 mg/kg mc./dzien dla samcéw i 0 (kon-
trola), 1,6 mg/kg mc./ dzieni 16,1 mg/kg mc./ dzien
dla samic (Sibinski 1987). Zaobserwowano znacza-
cy wzrost czesto$ci wystepowania nowotworu jadra
z komorek $rédmigzszowych (guzéw z komdrek
Leydiga) wraz ze wzrostem dawki APFO (0/50,
2/50 i 7/50 przypadkéw odpowiednio dla dawkek:
0 (kontrola), 30 mg/kg i 300 mg/kg). Zaobserwowa-
no rowniez istotny wzrost czestos$ci wystepowania
wiokniakogruczolakéw sutka u samic w obu gru-
pach narazonych (10/46, 19/45 i 21/44 przypadkéow
odpowiednio dla dawek: 0 (kontrola), 30 mg/kg
i 300 mg/kg).

W dwuletnim badaniu na samcach szczuréw
Crl BR (CD), (153 zwierzeta w grupie badanej
i 80 zwierzat w grupie kontrolnej) podawano APFO
w paszy na poziomie 300 ppm, co odpowiadalo
13,6 mg/kg mc./dzien (Biegel i in. 2001; Cook i in.
1992). Do analizy hormonalnej (estradiol, testo-
steron, LH, FSH i prolaktyna) losowo wybierano
10 szczurdw z kazdej grupy po 1, 3, 6, 9, 12, 15, 18
i 21 miesigcu od rozpoczecia badania, a takze po
6 zwierzat do analizy proliferacji komorek oraz 6
do analizy proliferacji peroksysomoéw (aktywnosé
B-oksydacji). Odnotowano istotny wzrost czestosci
wystepowania nowotwordw jadra z komdrek $réd-
migzszowych (guzéw z komdrek Leydiga) u szczu-
réw z grupy badanej (8/76; 11%) w poréwnaniu
z grupg kontrolng (0/80; 0%). Ponadto w grupie ba-
danej odnotowano réwniez istotny wzrost czgstosci
wystepowania gruczolakéw watroby (10/76; 13%
w poréwnaniu z 2/80; 3%) oraz guzéw komorek
zrazikowych trzustki (7/76; 9% w poréwnaniu
z 0/80; 0%).

Ta obserwacja sklonita do ponownej analizy
preparatow trzustki z badan Sibinskiego i Biegla:
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stwierdzono, ze APFO zwigkszalo czestos¢ wy-
stepowania proliferacyjnych zmian komorek zra-
zikowych trzustki w obu badaniach przy dawce
14,2 mg/kg mc./dzien, jednak nie wykazywalo ta-
kiego dzialania w odniesieniu do gruczolakéw ani
rakow (Frame, McConnell 2003). Natomiast w ba-
daniu Biegla i in. (2001) zaobserwowano wiekszg
tendencje do progresji gruczolakdéw niz w badaniu
Sibinskiego (1987).

Podsumowujac, badania dotyczace narazenia
droga pokarmowg i rakotworczosci PFOA (APFO)
wykazaly, ze zwigzek ten indukowal gruczola-
ki watrobowokomodrkowe, nowotwory komdrek
$rédmigzszowych jadra (guz z komérek Leydiga)
oraz powodowal hiperplazje komorek zrazikowych
trzustki u samcow szczurdéw (tab. 6).

IARC zaklasyfikowata PFOA do grupy 1 kance-
rogenow, tj. jako substancje rakotworcza dla ludzi,
na podstawie wystarczajacych dowodow rakotwor-
czosci u zwierzat doswiadczalnych oraz silnych
dowodéw mechanistycznych wskazujacych na klu-
czowe cechy substancji rakotwdrczych. Dowody na
rakotworczos¢ u zwierzat doswiadczalnych uznano
za wystarczajace, poniewaz narazenie na PFOA
powodowalo wzrost czestosci wystepowania no-
wotworow tagodnych i ztosliwych u obu plci jedne-
go gatunku (szczura) w jednym badaniu zgodnym
z zasadami Dobrej Praktyki Laboratoryjnej (GLP,
ang. Good Laboratory Practice). Dowody mechani-
styczne u ludzi uznano za silne, poniewaz PFOA in-
dukuje zmiany epigenetyczne oraz wykazuje dzia-
fanie immunosupresyjnie. U 0s6b narazonych na
PFOA obserwuje si¢ zmiany epigenetyczne w po-
staci metylacji specyficznych genéw oraz miRNA
zwigzanych z procesami nowotworowymi. Efekty
te sg potwierdzone danymi z licznych ukfadéw do-
swiadczalnych (IARC 2025).

Eksperci MAK zaklasyfikowali PFOA do kate-
gorii 4, tj. substancji powodujgcych raka u ludzi lub
zwierzat badz uwazanych za rakotworcze dla ludzi,
dla ktérych mozna wyznaczy¢ warto$¢ najwyzsze-
go dopuszczalnego stezenia. W ich ocenie krzywe
zaleznosci dawka-odpowiedz dla aktywacji PPARa
i wynikajacych z niej skutkéw sprzyjajacych roz-
wojowi nowotworu poprzez zaburzenie ukladéw
sprzezenia zwrotnego regulujacych proliferacje
komorek sg nieliniowe, a narazenie niewywolujace
tych skutkdw nie wplywa istotnie na ryzyko zacho-
rowania na raka u ludzi (MAK Commisssion 2015).
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Tabela 6. Badania rakotwdrczosci kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) oraz jego soli amonowej u zwierzetach doswiadczalnych
Table 6. Carcinogenicity studies of pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) and its ammonium salt in experimental animals

Gatunek, szczep, liczba Narazenie Wyniki LOAEL/NOAEL Pismiennictwo
zwierzat, pte¢/grupa
Szczur, CD,50 &, 50 @ | 104 tygodnie; >1,3114,2 mg/kg mc.: §- wzrost czestosci | nie ustalono Sibinski1987
APFO:0,1,6116,1 mg/kgmc. @ | wystepowania nowotwordw jadra
oraz0,1,3114,2mg/kgmc. & | zkomérek srédmiazszowych (guzéw
z komorek Leydiga)
>1,6116,1mg/kg mc.. Q- wzrost czestosci
wystepowania wikniakogruczolakéw sutka
Szczur, CD, 156 4'; grupa | 2 lata; >13,6 mg/kg mc.: wzrost czestosci nie ustalono Biegeliin. 2001
kontrolna zywiona APFO: 300mg/kg paszy wystepowania nowotwordw z komérek
ad lib. oraz zwierzeta (13,6 mg/kg mc.) Srédmiazszowych (guzéw z komorek
karmione parami Leydiga), gruczolakéw watroby i guzéw
komérek zrazikowych trzustki

Objasnienia:
Q — samice.
& —samce.
APFO - s6l amonowa kwasu pentadekafluorooktanowego.

LOAEL - najnizszy poziom wywotujacy obserwowane szkodliwe skutki (ang. lowest-observed-adverse-effect level).
NOAEL - poziom niewywotujacy obserwowanych szkodliwych skutkow (ang. no-observed-adverse-effect level).

DZIALANIE NA ROZRODCZ0SC

Dziatanie na rozrodczos¢ u ludzi

Wiegkszo$¢ badan dotyczacych wplywu naraze-
nia na kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA)
na zdrowie reprodukcyjne dotyczy zalezno-
$ci pomiedzy stezeniami PFOA we krwi mat-
ki (oznaczanymi w czasie cigzy oraz w okresie
przed cigza) a masg urodzeniowa i masa ptodu w
trakcie cigzy (SGA, ang. small for gestational age
— hipotrofia plodu), (Buck Louis i in. 2018; Fei
iin. 2007, 2009; Lauritzen i in. 2017) (tab. 7).

W odniesieniu do obnizenia masy urodzeniowej
przy podwyzszonym stezeniu PFOA wyniki badan
nie s3 jednoznaczne, poniewaz jedynie w bada-
niach obejmujacych duze grupy badanych kobiet
zaobserwowano takg zaleznos¢ (Buck Louis i in.
2018; Fei i in. 2007; Lenters i in. 2016; Meng i in.
2018; Whitworth iin. 2012).

Fei i in. (2007) w badaniu przeprowadzonym
wsrod 1400 dunskich kobiet, od ktérych poprano
probki krwi miedzy 4. a 14. tygodniem ciazy, wy-
kazali odwrotng zaleznos$¢ miedzy stezeniem PFOA
w surowicy matki (§rednie st¢zenie: 5,6 ng/mL)
a masg urodzeniows, z umiarkowanym zmniej-
szeniem masy urodzeniowej o 5 g na kazdy wzrost
stezenia PFOA w surowicy o 1 ng/mL (co odpowia-
da ok. 50 + 60 g spadku masy urodzeniowej przy
wyzszym poziomie narazenia). Kontynuacja tego
badania byla analiza przeprowadzona na kohorcie
3535 ciezarnych kobiet zamieszkujacych Danie.
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Pobierano trzy probki krwi w pierwszym tryme-
strze cigzy. Srednie stezenie PFOA w surowicy wy-
nosifo 4,6 ng/mL, a $redni spadek masy urodzenio-
wej wynosit 36 g (Mengiin. 2018).

W badaniu przeprowadzonym przez Lenters
iin. (2016), obejmujacym kobiety z Grenlandii (513
ochotniczek), Polski (180 ochotniczek) i Ukrainy
(557 ochotniczek) w latach 2002-2004, probki krwi
pobrano od kobiet bedacych co najmniej w 37.
tygodniu ciazy. Autorzy zaobserwowali, ze wzrost
stezenia PFOA w surowicy matki byt zwigzany
ze zmniejszeniem masy urodzeniowej o 43 g (95%
CL: -108; 23) na kazdy wzrost stezenia PFOA
0 1,18 ng/mL.

Podobnie Whitworth i in. (2012) zaobserwowali
odwrotna zalezno$¢ miedzy stezeniem PFOA w su-
rowicy matki ($rednie stezenie: 3.7 ng/mL) a masg
urodzeniowg dziecka. Wsrdd 901 kobiet badanych
w 17. tygodniu cigzy masa urodzeniowa byta mniej-
sza 0 106 g w poréwnaniu miedzy najwyzszym
i najnizszym kwartylem ekspozycji (95% CI: -219,6;
7,2). Zmniejszenie masy urodzeniowej dziecka
wykazano réwniez w badaniu przeprowadzonym
wérod 2106 cigzarnych kobiet zamieszkujacych
rézne miasta w Stanach Zjednoczonych. PFOA
wykazywal negatywny wplyw na dlugos¢ kosci po-
tomstwa matek, u ktérych $rednie stezenie PFOA
w surowicy wynosito 1,99 ng/mL (dlugos¢ ramie-
nia: -0,09 cm; 95% CI: -0,14; -0,04), (Buck Louis
2018). W literaturze dostepne sa rdwniez trzy me-
taanalizy, ktore potwierdzaja wptyw PFOA na ob-
nizenie masy urodzeniowej. Steenland i in. (2018)
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Tabela 7. Wptyw stezenia kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) na funkcje rozrodcze u ludzi
Table 7. Effects of pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) concentration on reproductive function in humans

Parametr | Feiiin. 2007 Feiiin. Lentersiin. | Whitworthiin. Mengiin. Buck Louis | Govarts Lauritzen Steiniin.
: 2009 2016 2012 2018 iin.2018 | iin.2018 iin., 2017 2014
Skutek obnizenie wydtu- obnize- obnizenie masy obnizenie obnizenie | hipotrofia | hipotrofia wady mbzgu
masy Zenie czasu | nie masy urodzeniowej masy urodze- | masy ptodu ptodu
urodze- do zajscia | urodze- i przedwczesny niowej urodze-
niowej w cigze niowej pordd i przed- niowej
wczesny
poréd
Stezenie 5,60 5,30 1,18 3,70 4,60 1,99 brak 233" 61,3
(ng/mL) danych 1,622
Liczebnos¢ | 1400 1240 1250 901 3553 2106 5446 424 13
grupy
badanej®
Objasnienia:
'Szwecja.
2Norwegia.

3 Para matka-dziecko.

wykazali spadek masy urodzeniowej o 11 g na kaz-
dy wzrost stezenia o 1 ng/mL, Johnson iin. (2014) -
19 g na kazdy wzrost stezenia o Ing/mL oraz Negri
iin. (2017) - 27 g przy trzykrotnym wzroscie steze-
nia PFOA.

Z kolei w siedmiu badaniach (Bach i in. 2016;
Darrow i in. 2013; Nolan i in. 2009; Robledo i in.
2015; Savitziin. 2012a; 2012b oraz Wang i in. 2016)
nie stwierdzono zwigzku pomiedzy stezeniem
PFOA a obnizong masg urodzeniowg noworod-
ka. W trzech z wymienionych badan analizowano
réwniez dane dotyczace wczesniejszego narazenia
na PFOA (badania retrospektywne). Natomiast
wedlug raportu EFSA (ang. Risk to human health
related to the presence of perfluoroalkyl substances in
food), opublikowanego w 2018 r. i uzupelnionego
w 2020 r. o wyniki najnowszych badan, ,moze ist-
nie¢ zwigzek przyczynowy miedzy PFOS i PFOA
a masg urodzeniowg”.

W badaniach opisujacych wplyw PFOA na
zmniejszong mas¢ plodu podczas cigzy (SGA),
wyniki nie s3 jednoznaczne. Lauritzen i in. (2017)
przeprowadzili badania w grupie 424 kobiet
z Norwegii i Szwecji. Mediana st¢zenia PFOA
w kohorcie szwedzkiej (2,33 ng/mL) byta wyzsza
niz w kohorcie norweskiej (1,62 ng/mL). Autorzy
zaobserwowali wplyw stezenia PFOA w surowicy
kobiet mieszkajacych w Szwecji na hipotrofie plodu:
-359 g (95% CI: -596; -122), natomiast nie wykaza-
li takiej zalezno$ci wsréd ochotniczek z Norwegii.
Z kolei Govarts i in. (2018) opisali badania
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przeprowadzone wsrdd kobiet z siedmiu krajow
europejskich (facznie 5446 probek krwi pepowino-
wej i mleka kobiecego). Autorzy wykazali zwigzek
pomiedzy wyzszym stezeniem PFOA a zwiekszo-
nym ryzykiem wystapienia SGA (OR: 1,64; 95%
CI: 0,97-2,76), jednak zaleznos¢ ta nie byta istotna
statystycznie. Natomiast Hamm iin. (2010) oraz Fei
iin. (2007) nie odnotowali wptywu podwyzszonego
stezenia PFOA na wystepowanie hipotrofii plodu.
Wyniki badan dotyczacych wptywu PFOA na
ryzyko porodu przedwczesnego réwniez s3 nie-
jednoznaczne. Autorzy dwdch badan - Meng i in.
(2018) oraz Whitworth i in. (2012) - wykazali, ze
obecno$¢ PFOA w surowicy ma wplyw na ryzyko
porodu przedwczesnego, jednak uzyskane wyniki
byly przeciwstawne (OR = 3,2; 95% CI: 1,8-5,6)
iOR = 0,1; 95% CI: 0,03-0,6). W pierwszym bada-
niu, obejmujacym 3535 cigzarnych kobiet z Danii,
zaobserwowano wzrost ryzyka porodu przedwcze-
snego u kobiet narazonych na PFOA. Natomiast
w drugim badaniu, przeprowadzonym wsréd 901
norweskich kobiet, autorzy zaobserwowali ujemna
zalezno$¢ pomiedzy stezeniem PFOA w surowi-
cy a ryzykiem porodu przedwczesnego, sugerujac
potencjalne dzialanie protekcyjne tego zwigzku.
Jednak wyniki te zaobserwowano w niewielkiej
grupie badanej, obejmujacej jedynie 9 przypadkow.
Z kolei autorzy o$miu innych badan nie wykazali
istotnej zaleznosci pomiedzy narazeniem na PFOA
a ryzykiem porodu przedwczesnego (Bach i in.
2016; Chen i in. 2012; Darrow i in. 2013, Fei i in.
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2007, Hamm i in. 2010; Savitz i in. 2012a; 2012b;
Stein i in. 2009).

Wsrod dotychcezas przeprowadzonych badan
nie wykazano zwigzku pomiedzy stezeniem PFOA
a wystepowaniem wad wrodzonych ani zgonéw no-
worodkéw (tab. 6). Jedynie w jednym badaniu za-
obserwowano zaleznos$¢ pomiedzy wystepowaniem
wad moézgu a podwyzszonym stezeniem PFOA,
jednak liczebnos¢ badanej grupy byla niewielka
(13 przypadkéw), (Stein i in. 2014).

Dostepne dane literaturowe nie dostarczajg wy-
starczajacych dowoddéw na to, ze stezenie PFOA
w organizmie kobiet wplywa na wydluzenie czasu
do zajscia w cigze (Bach iin. 2015a; Buck Louis i in.
2018; EFSA CONTAM Panel 2018; Fei i in. 2009,
Jorgensen i in. 2014; Whitworth i in. 2012; Vélez
i in. 2015; Vestergaard i in. 2012). Rowniez zwig-
zek pomiedzy narazeniem na PFOA a ryzykiem
poronienia nie zostal jednoznacznie potwierdzo-
ny (Buck Louis i in. 2018; Darrow i in. 2013; Jensen
i in. 2015). Sposrod pieciu opisanych badan dwa
wykazaly taka zalezno$¢, jednak nie osiggneta ona
istotnosci statystycznej (Savitz i in. 2012a; Stein
i in. 2009). PFOA nie wplywa réwniez na ryzyko
wystgpienia nadcisnienia tetniczego u kobiet w cig-
zy (Darrow i in. 2013; Nolan i in. 2009; Savitz i in.
2012a; Starling i in. 2014; Stein i in. 2009).

Opisane badania epidemiologiczne przeprowa-
dzone w kohortach ludzi zamieszkujacych w pobli-
zu zakltadow produkcyjnych i spozywajacych wode
zanieczyszczong PFOA, a takze w grupach pracow-
nikéw zatrudnionych przy produkcji fluoropoli-
mer6w, nie potwierdzajg jednoznacznie zwigzku
pomiedzy stezeniem PFOA w organizmie a plod-
noécig oraz wpltywem tego zwigzku na przebieg
i wynik cigzy.

Dziatanie narozrodczos¢ u zwierzat

Dziatanie embriotoksyczne, teratogenne
oraz wplyw na rozrodczos¢ zwierzqt

Grupy po 12 szczuréw rasy Sprague-Daw-
ley (SD) byly narazone w komorach eks-
pozycyjnych na APFO w postaci pylu

o stezeniach: 0 (kontrola); 0,1 mg/m’* 1 mg/m’
i 25 mg/m?® przez 6 h dziennie, od 6. do 15. dnia
ciazy. Przy najwyzszym zastosowanym stezeniu
odnotowano zmniejszenie masy ciala, zwigkszenie
masy watroby, objawy toksycznosci oraz przypadki
padnig¢ samic (n = 3), a takze zmniejszenie masy
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plodéw. Nie stwierdzono dzialania teratogennego
(w grupie narazonej na najwyzsze stezenie anali-
zowano 7 miotdéw). Badanie powtorzono na grupie
12 szczurdw, obnizajac najwyzsze stezenie do
10 mg/m?® (n = 15). W tej grupie nie odnotowano
przypadkéw zgondéw, a jedynym zaobserwowa-
nym efektem bylo nieistotne statystycznie zmniej-
szenie przyrostu masy ciala u ciezarnych samic
(ok. 12%) podczas ekspozycji na stezenie 10 mg/m”.
Nie zaobserwowano makroskopowych ani mi-
kroskopowych zmian w oczach potomstwa. War-
tos¢ NOAEC (najwyzsze stezenie, przy ktérym
nie obserwuje sie szkodliwego dziatania) wynosila
10 mg/m? dla toksyczno$ci matczynej i rozwojowej
oraz 25 mg/m” dla dziatania teratogennego.

Po podaniu APFO drogg pokarmowa ciezarnym
samicom w dawce 100 mg/kg mc. odnotowano
padniecie 3 sposrod 25 samic. W trakcie ekspozy-
cji zaobserwowano istotne zmniejszenie przyrostu
masy ciala oraz spozycia paszy. Nie stwierdzono
zwiekszenia czestos$ci wystepowania wad rozwojo-
wych ani wplywu na mase ciata plodéw, a takze nie
wykazano zmian w oczach potomstwa (Staples i in.
1984).

Grupy 22 ciezarnych samic szczuréw SD otrzy-
mywaty APFO w dawkach: 0,05 mg/kg mc./dzien,
1,5 mg/kg mc./dzien, 5 mg/kg mc./dzien i 150 mg/
kg mc./dzien, podawanych droga pokarmowa od
6. do 15. dnia cigzy. W grupie otrzymujacej naj-
wyzszg dawke odnotowano istotne zmniejszenie
przyrostu masy ciala oraz padniecie 3 samic. U plo-
dow stwierdzono zwigkszong czesto$¢ wystepowa-
nia zmian w soczewce oka, jednak efekt ten mogt
wynika¢ z zastosowanej metody sekcji i nie zostal
potwierdzony w innych badaniach. Warto$¢ NOEL
(najwyzsza dawka, przy ktérej nie zaobserwowano
efektu) wynosita 5 mg/kg mc./dzien dla toksyczno-
$ci matczynej oraz 150 mg/kg mc./dzien dla tok-
sycznosci rozwojowej (EPA 2005).

Grupy 18 krolikéw rasy nowozelandzkiej bialej
otrzymywaly APFO w dawkach: 1,5 mg/kg mc./
dzien, 5 mg/kg mc./dzien i 50 mg/kg mc./dzien,
podawanych doustnie od 6. do 18. dnia cigzy.
Nawet przy najwyzszej zastosowanej dawce nie
stwierdzono toksycznosci matczynej. W tej grupie
zaobserwowano istotny wzrost czgstosci wystepo-
wania dodatkowych Zzeber, w tym 13. zebra (38%);
w grupie otrzymujacej 5 mg/kg mc./dzien wzrost
ten nie byl istotny statystycznie (30%). W grupach
kontrolnych oraz grupie otrzymujacej dawke
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1,5 mg/kg mc./dzien czestos¢ wystepowania tych
zmian wynosita odpowiednio 16% i 20%. Na pod-
stawie uzyskanych wynikoéw okreslono wartos¢
NOAEL na poziomie 5 mg/kg mc./dzien dla tok-
sycznosci rozwojowej oraz 50 mg/kg mc./dzien dla
toksycznosci matczynej (EPA 2005).

Podsumowujac, u szczuréw narazenie na PFOA
powodowalo wystgpienie toksycznosci matczy-
nej przed pojawieniem si¢ efektow toksycznych
u plodéw. Natomiast u krélikéw toksyczno$é roz-
wojowa wystepowala przed wystgpieniem toksycz-
nos$ci matczynej. Na postawie tych badan eksperci
MAK zaklasyfikowali PFOA do grupy B ryzyka dla
ciazy (zgodnie z aktualnie dostepnymi informacja-
mi nie mozna wykluczy¢ uszkodzenia zarodka lub
plodu w przypadku narazenia na stezenia odpo-
wiadajace najwyzszemu dopuszczalnemu stezeniu
w $rodowisku pracy lub dopuszczalnemu stezeniu
w materiale biologicznym).

TOKSYKOKINETYKA

Wchtanianie i rozmieszczenie

Ludzie

Narazenie zawodowe na kwas pentadekafluorook-
tanowy (PFOA) moze wystepowa¢ gléwnie droga
inhalacyjna, poprzez wdychanie czastek lub aero-
zoli, a w okreslonych przypadkach rdéwniez dro-
ga pokarmowg (kontakt reka-usta, spozycie pytu
lub czastek) oraz przez skére. W populacji ogdlnej
gléwnym zrédlem narazenia na PFOA jest woda
pitna.

Dowody na wchlanianie PFOA w postaci soli
amonowej droga inhalacyjung u ludzi uzyskano
na podstawie badan przeprowadzonych w grupie
300 pracownikéw narazonych na stezenia APFO
w zakresie 0,03 + 7,6 mg/m’ przez wiele lat pracy
w zakladach zajmujacych si¢ produkeja fluorowa-
nych substancji chemicznych. Stezenia zwigzkow
fluoroorganicznych w surowicy pracownikéw mie-
$cily siec w zakresie 0,04 + 71,0 mg/L, natomiast
w grupie kontrolnej, niepoddanej narazeniu zawodo-
wemu, wynosity 0,01 + 0,08 mg/L (Ubel i in. 1980).

Zwierzeta

Badania przeprowadzone na zwierzetach wykaza-
ty, ze PFOA lub APFO charakteryzuje si¢ wysokim
stopniem wchlania zaréwno po narazeniu inhala-
cyjnym (Griffith, Long 1980; Kennedy i in. 1986),
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jak i po ekspozycji droga pokarmowy (Hanhijirvi
iin. 1982; Kojo iin. 1986; Ophaug, Singer 1980) oraz
przez skore (Kennedy 1985). Stezenia w surowicy
nie wykazywaly zaleznosci od dawki podanej dro-
ga pokarmowa, zwlaszcza przy wyzszych dawkach,
zarébwno u samcow szczurdw (Griffith, Long 1980;
Kojo i in. 1986), jak i u malp (Butenhoff i in. 2002;
Griffith, Long 1980).

W eksperymencie, w ktérym zastosowano
10 dawek PFOA podawanych na skore (5 kolej-
nych aplikacji, nastepnie 2 dni przerwy i kolejne
5 aplikacji) w dawkach: 0 (kontrola), 20 mg/kg mc.,
200 mg/kg mc. oraz 2000 mg/kg mc., stwierdzo-
no zwiekszenie aktywnos$ci enzyméw w surowicy,
wskazujgce na potencjalne dzialanie toksyczne na
watrobe. Zaobserwowano réwniez powiekszenie
watroby, martwice oraz przerost hepatocytéw. Przy
najwyzszej dawce (2000 mg/kg mc.) u zwierzat wy-
stapila takze martwica skory w miejscach kontaktu
z solg amonowg PFOA. Po 42 dniach rekonwale-
scencji wszystkie obserwowane objawy ustapily,
mimo utrzymywania sie obecnosci PFOA we krwi.

Po wchlonieciu przez gryzonie PFOA jest dys-
trybuowany gtéwnie do osocza, watroby i nerek,
gdzie wigze si¢ kowalencyjnie z biatkami (Vanden
Heuvel i in. 1991a; 1991b; 1992). W osoczu PFOA
wiaze sie z albuming (Han i in. 2003). Na podstawie
wynikow testow in vitro mozna przypuszczaé, ze
W procesie tego wigzania uczestnicza grupy sulthy-
drylowe bialek (Vanden Heuvel i in. 1992).

W watrobie malp (Butenhoff i in. 2002; Griffith,
Long 1980) PFOA, przy takim samym ste¢Zeniu
w surowicy (50 mg/l), wykazuje znacznie mniej-
sza tendencje do kumulacji niz u samcoéw szczu-
réw (Ylinen i in. 1990). U gryzoni wykazano row-
niez przenoszenie PFOA do mleka matki oraz
przez tozysko do zarodka i plynu owodniowego
(EPA 2024).

Metabolizm i wydalanie

Nie znaleziono dowodéw wskazujacych na to, ze
PFOA ulega metabolizmowi. Przyklad pracownika
narazonego na APFO pokazuje, ze stezenie zwigz-
kow fluoroorganicznych we krwi wzroslo u niego
z 40 mg/l do 70 mg/l, a po o$miu miesigcach od
przeniesienia na stanowisko niezwigzane z naraze-
niem ok. 80% organicznego fluoru we krwi nadal
wystepowalo w formie PFOA (Ubel i in. 1980).
Brak metabolizmu PFOA u zwierzat potwier-
dzajg badania, w ktérych nie wykazano zmian
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stezenia jondéw fluoru w surowicy po podaniu
PFOA lub APFO droga pokarmowg albo dozyl-
nie (Hanhijdrvi i in., 1982; Ophaug, Singer 1980;
Vanden Heuvel i in. 1991b). Ponadto dotychczas nie
zidentyfikowano zadnego lipidu, ktéry maoglby re-
agowac z PFOA (Vanden Heuvel i in. 1991a; 1991b;
1992).

U samic szczuréw PFOA jest usuwany gtéwnie
przez nerki, natomiast u samcoéw szczuréw oraz
u malp wydalanie zachodzi réwniez z kalem
(Griffith i Long, 1980; Hanhijdrvi i in. 1982, 1987).
U samic szczuréw proces eliminacji przebiega
szybciej dzigki hormonalnie kontrolowanemu
wzrostowi klirensu nerkowego, natomiast wydala-
nie z katem moze by¢ ograniczone przez krazenie
jelitowo-watrobowe (Kudo i in., 2002).

Dostepne dane dotyczace wydalania PFOA u lu-
dzi s3 ograniczone U ludzi okres péttrwania PFOA
jest znacznie dluzszy niz u gryzoni i naczelnych.
W badaniach przeprowadzonych u gryzoni okresy
péttrwania wynosily 4,4 + 9 dni u samcédw szczu-
réw oraz 3 + 24 h u samic szczuréw (Hanhijdrvi
i in. 1982; Ylinen i in. 1990), natomiast u malp
ok. 30 dni u obu pici (3M Corporation, 2003b).

Z kolei u ludzi okres péttrwania PFOA wyno-
sit ok. 2,5 roku wedlug badan przeprowadzonych
przez Ubel i in. (1980). Natomiast badania obej-
mujgce grupe 26 emerytowanych pracownikow,
ktérzy wczesniej mieli kontakt z PFOA, wskaza-
ty, ze $redni okres poéttrwania wynosit 3,8 roku,
a u dwoch uczestniczek badania 3,3 roku. Wiek,
wskaznik masy ciala, liczba przepracowanych lat
i czas od przejscia na emeryture nie wplywaly na
okres pottrwania. Autorzy zwrocili réwniez uwage
na znaczne roznice w stezeniach PFOA w surowi-
cy pomiedzy uczestnikami badania (Ehresman i in.
2005; EPA 2005).

MECHANIZM DZIAtANIA TOKSYCZNEGO

Kwas pentadekafluorooktanowy (PFOA) wykazu-
je niemal identyczny profil dzialania jak szczegé-
fowo zbadane proliferatory peroksysomoéw, ktore
u szczuréow indukujg rozwdj nowotwordw, w tym
gruczolakéw watrobowokomoérkowych i nowotwo-
réw watroby, (obejmujacych guzki przerostowe
i ogniska przednowotworowe), a takze guzéw zra-
zikowych trzustki i guzéw komorek Leydiga (3M
Corporation 1987; Abdellatif i in. 1991; Biegel i in.
2001; Nilsson i in. 1991). Poniewaz PFOA wywoluje
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nowotwory w tych samych narzadach co inne sub-
stancje z grupy proliferatorow peroksysomow, zo-
stal zaklasyfikowany do tej grupy.

Badania prowadzone pod katem mechanizmoéw
dziatania potwierdzily, ze zaréwno pochodne kar-
boksylowe (PFOA), jak i sulfonowe (PFOS) kwa-
sow perfluorowanych wykazuja bardzo duze podo-
bienstwo. Obie grupy substancji aktywuja PPARa
u myszy, szczuréw i malp, przyspieszaja degradacje
kwasow ttuszczowych, hamuja synteze cholesterolu
i kwasow ttuszczowych oraz zaburzaja metabolizm
hormondw steroidowych.

Proliferatory peroksysoméw zwiekszaja licz-
be peroksysoméw w komoérkach watroby. Wzrost
liczby peroksysoméw prowadzi do zwigkszonej
aktywnosci enzymow, takich jak lipidooksydazy,
ktére sg zaangazowane w proces utleniania kwa-
sow tluszczowych. W trakcie tego procesu powstaje
nadtlenek wodoru (H,0,), bedacy reaktywna for-
ma tlenu (ROS). Zwigkszone stezenie H,0O, moze
prowadzi¢ do stresu oksydacyjnego, ktéry uszkadza
komorki poprzez peroksydacje lipidow, uszkodze-
nia DNA oraz inne procesy prowadzace do mutacji.
Uszkodzenia DNA tego typu stanowig czynnik ry-
zyka rozwoju nowotworéw. W badaniach przepro-
wadzonych przez Reddyego i Chu w 1996 r. zasuge-
rowano, ze dlugotrwata ekspozycja na proliferatory
peroksysomow moze zwiekszaé ryzyko powstawa-
nia guzéw w wyniku opisanych mechanizmow.

APFO (s6l amonowa kwasu perfluorooktano-
wego) jest znana jako proliferator peroksysomow,
podobnie jak inne zwiazki z tej grupy. Proliferatory
peroksysomow moga wplywaé na metabolizm ko-
moérkowy, w tym na funkcjonowanie mitochon-
driéw, ktore sa kluczowymi organellami odpo-
wiedzialnymi za produkcje energii w komorkach.
Badania przeprowadzone przez Kellera i in. (1992)
wykazaly, ze APFO uposledza wychwyt tlenu przez
mitochondria zaréwno w watrobie szczura, jak
i w izolowanych mitochondriach. Uposledzenie
wychwytu tlenu prowadzi do zmniejszenia zdol-
no$ci mitochondriéw do produkeji ATP, co moze
wywolywaé miejscowe skutki toksyczne w watro-
bie, w ktdrej zapotrzebowanie na energie jest wy-
sokie. Zmiany te moga prowadzi¢ do selektywnego
uszkodzenia komorek watroby, co moze by¢ zwia-
zane z ryzykiem rozwoju patologii watroby, w tym
zmian nowotworowych.

Wzrost proliferacji komoérek jest uwazany za
kluczowy mechanizm promowania guzéw wa-
troby przez aktywatory PPARa. Jednak stezenie
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mRNA dla PPARa stanowi zaledwie 1/10 wartosci
obserwowanej u gryzoni, dlatego naczelne sg mniej
wrazliwe na agonistow PPARa niz gryzonie (EPA
2016b). Réwniez mechanizm hamowania ,komu-
nikacji polaczen szczelinowych’, bedacy czestym
efektem dzialania agonistow PPARa i prawdopo-
dobnie zwigzany z regulacja proliferacji komorek,
nie wystepuje w watrobie naczelnych ani w ludzkich
hepatocytach (agonisci 5 PPARa). Z tego wzgledu
mechanizm ten nie wydaje si¢ mie¢ istotnego zna-
czenia w przypadku dzialania rakotworczego na
watrobe u ludzi (Klaunig i in. 2003).

DZIAtANIE tACZNE

W jednym z badan zauwazono, Ze czesto$¢ wyste-
powania zlosliwych rakéw watroby wywotanych
przez dietylonitrozamine u szczuréw rasy Wistar
wzrasta po podaniu kwasu pentadekafluorookta-
nowego (PFOA) w dawce 200 mg/kg paszy (czas
trwania badania wynosit 12 miesigcy). Natomiast
w grupie otrzymujacej wytacznie PFOA nie zaob-
serwowano zmian nowotworowych w watrobie (Ab-
dellatif i in. 1991). Dodanie do diety 0,015% PFOA
wraz z dietylonitrozaming przez okres 7 miesiecy
zwiekszylo czestos¢ wystepowania rakoéw watroby z
0% do 33% (Abdellatifiin. 1991; Nilsson iin. 1991).
Ze wzgledu na podobne wlasciwosci oraz toksycz-
ny mechanizm dzialania PFOA moze wywotywa¢

réwniez skumulowany efekt w polaczeniu z innymi
zwigzkami z grupy PFAS, takimi jak PFOS.

Zaleznosc skutku toksycznego
od wielkosci ekspozycji

Zalezno$¢ skutku toksycznego od wielkosci eks-
pozycji zostala przedstawiona w tabeli 4 (rozdzial
»Loksyczno$¢ podprzewlekla i przewlekla”).

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

Istniejgce wartosci NDS i DSB

Istniejagce normatywy higieniczne dla kwasu pen-
tadekafluorooktanowego (PFOA) przedstawiono
w tabeli 8. Wartosci najwyzszych dopuszczalnych ste-
zenn (NDS) dla PFOA wynosza 0,005 mg/m?® zaréwno
w Niemczech, jak i w Szwajcarii oraz Japonii, nato-
miast wartoéci chwilowe (NDSCh) wynosza odpo-
wiednio 0,004 mg/m’. Wartos¢ TLV-TWA dla soli
amonowej PFOA (APFO), ustalona w USA przez
ACGIH, zostala przyjeta na poziomie 0,01 mg/m’.
W Polsce obowigzujace normatywy higieniczne dla
tej substancji nie zostaly dotychczas ustalone.

Tabela 8. Wartosci dopuszczalne dla kwasu pentadekafluorooktanowego (PFOA) oraz jego soli amonowej w powietrzu srodowiska pracy
Table 8. Occupational exposure limits for pentadecafluorooctanoic acid (PFOA) and its ammonium salt in workplace air

Kraj/Organizacja Rok publikacji Wartoéé( :‘p?ns) me/m’ V\r/:;?;]i ?‘p?)srrf;] ! Dodatkowe oznaczenia Pismiennictwo
USA (ACGIH) (APFO) 0,01 ACGIH 2001
Niemcy 0,005 0,04 123 GESTIS 2023
Japonia 0,0054 GESTIS 2023
Szwajcaria 0,005° 0,045 GESTIS 2023

USA (ACGIH) nie ustalono ACGIH 2024

USA (NIOSH) nie ustalono ACGIH 2024

USA (OSHA) nie ustalono ACGIH 2024
Objasnienia:

' Skéra.

2 Frakcja wdychalna.

3 Srednia wartosé 15-minutowa.

*Frakcja wdychalna aerozolu.

> Nie dotyczy kobiet w wieku rozrodczym.

ACGIH - American Conference of Governmental Industrial Hygienists (Amerykafska Konferencja Rzadowych Higienistow Przemystowych).

TLV - threshold limit values (wartosci progowe).
TWA - time-weighted average (Srednia wazona w czasie).
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W  Niemczech wartos§¢ MAK dla PFOA
(0,005 mg/m?®) zostata ustalona na podstawie 13-ty-
godniowego badania toksykologicznego prze-
prowadzonego na szczurach (Perkins i in. 2004),
w ktorym NOAEL (najwyzszy poziom bez obser-
wowanych efektow szkodliwych) wynidst 1 mg/kg
paszy, co odpowiada ok. 0,06 mg/kg mc. Za skutek
krytyczny przyjeto wykrywalny przerost watroby.
Warto$¢ graniczna zostala okreslona na podsta-
wie obcigzenia organizmu, poniewaz okres pottr-
wania PFOA znacznie rozni si¢ miedzy szczurami
a ludZmi. Dawka 1 mg/kg mc. odpowiada stezeniu
7 mg PFOA/I surowicy. Brak danych dotyczacych
NOAEL dla malp spowodowal konieczno$¢ obli-
czenia NAEL (ang. No Adverse Effect Level) na pod-
stawie odpowiednich korelacji. Analiza toksykoki-
netyczna wykazala, ze stezenie PFOA wynoszace
7 mg/l w surowicy odpowiada dawce 1 mg/kg mc.
réwniez u ludzi, przy zalozeniu liniowej kinetyki
i podobnej wrazliwosci na t¢ substancj¢. Stezenie
w surowicy wynoszace 7 mg/L odpowiada stezeniu
w powietrzu 0,005 mg/m’ (MAK Documentation
2015).

ACGIH zaproponowalo wartos¢ TLV-TWA dla
soli amonowej PFOA na poziomie 0,01 mg/m’,
opierajac si¢ na wynikach badan epidemiologicz-
nych oraz uwzgledniajac okres pottrwania APFO u
ludzi. Wzigto réwniez pod uwage wartos¢ NOAEL
dla APFO wyznaczong u szczuréw po podaniu
substancji réznymi drogami (Kennedy i in 1985;
Perkins i in. 2004), a takze dzialanie rakotwodrcze
wykazane w dlugoterminowym badaniu na szczu-
rach (Kennedy i in. 1986).

Podstawy proponowanej wartosci NDS i DSB

Za skutek krytyczny dzialania PFOA przyjeto he-
patotoksyczno$¢ oraz dziatanie rakotworcze (gru-
czolaki hepatocytow, nowotwory komorek $rod-
migzszowych jadra — guz z komoérek Leydiga oraz
hiperplazj¢ komorek zrazikowych trzustki).

Podstawa proponowanej wartosci NDS dla
PFOA jest wartos¢ NOAEL wynoszaca 0,06 mg/kg
mc. dla skutkéw nienowotworowych (hepatomega-
lia) obserwowanych w watrobie samcéw szczuréw
w 90-dniowym badaniu z narazeniem droga pokar-
mowg (Perkins i in. 2004).

Réwnowazne tej dawce stezenie PFOA w powie-
trzu dla cztowieka wynosi:

_D,W,
Y,

D,
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gdzie:

D, - rownowazne stezenie PFOA w powietrzu
dla cztowieka,

D,, - NOAEL, dawka bez obserwowanych zmian
szkodliwych,

W, — masa ciala czlowieka (70 kg),

V, — objetos¢ powietrza wdychanego przez
czlowieka w ciggu 8 h (10m?).

Po podstawieniu przyjetych wartosci do wzoru
otrzymano:

D,= 0’0160' 0042 mg/m’

Warto$¢ NDS obliczono na podstawie wzoru:
D, _ 042

A-B-C-D-E 2-42:1.3

=0,00875mg/m’ = 0,01 mg/m’

NDS=

Przyjeto nastepujace wartosci wspétczynnikow
niepewnosci:

A = 2 - wspélczynnik zwigzany z réznicami wraz-
liwosci osobniczej cztowieka,

B =4 - wspolczynnik zwigzany z réznicami wyni-
kajacymi z drogi podania oraz réznicami
miedzygatunkowymi,

C=2 - wspdlczynnik zwigzany z przejsciem z ba-
dan krétkoterminowych do badan prze-
wlektych (badanie 90-dniowe),

D =1 - wspdlczynnik zwigzany z zastosowaniem
warto$ci NOAEL zamiast LOAEL (zasto-
sowano NOAEL),

E =3 - wspolczynnik modyfikacyjny uwzglednia-
jacy kompletno$¢ danych oraz potencjal-
ne skutki odlegle. PFOA jest uznawany za
substancje potencjalnie rakotworcza dla
czlowieka (kategoria 2); dane dotycza-
ce rakotwodrczosci pochodzg z badan na
zwierzetach oraz badan epidemiologicz-
nych dotyczacych wplywu PFOA na ludzi.
Zwigzek wykazuje réwniez dzialanie re-
protoksyczne (kategoria 1B).

Proponuje si¢ przyjecie warto$ci NDS dla PFOA
na poziomie 0,01 mg/m’. Nie ma podstaw do usta-
lenia najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwi-
lowego (NDSCh) ani najwyzszego dopuszczalnego
stezenia pulapowego (NDSP) dla PFOA. Ze wzgle-
du na ograniczong liczbe danych literaturowych
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dotyczacych stezen PFOA w surowicy u ludzi
w populacji generalnej oraz brak danych dotycza-
cych stezen PFOA w surowicy osdb narazonych
zawodowo nie ustalono wartosci dopuszczalnego
stezenia PFOA w materiale biologicznym (DSB).
Ze wzgledu na dzialanie rakotwdrcze oraz
dzialanie szkodliwe na rozrodczo$¢ proponuje sie
zastosowanie oznakowania: Carc. 2 — substancja
o dziataniu rakotwdrczym kategorii 2 oraz Repr. 1B
(Ft) — substancja o dzialaniu reprotoksycznym ka-
tegorii 1B. Proponuje si¢ rowniez zastosowanie dla
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Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie.
Badania pomocnicze: brak zalecen.

Zakres badania okresowego

Ogodlne badanie lekarskie.
Badania pomocnicze: brak zalecen.
Czestotliwos¢ 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¢ kroétszy termin nastepnego
badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do
prawidiowej oceny stanu zdrowia osoby przyjmo-
wanej do pracy lub pracownika.

Narzady (uktady) krytyczne

Nie zidentyfikowano narzadéw ani ukladéw
krytycznych.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przeciwskazaniami lekarskimi do zatrudnienia
w narazeniu na kwas pentadekafluorooktanowy -
frakcje wdychalna sa:

- ci3za

- karmienie piersia.

Uwaga

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

Kwas pentadekafluorooktanowy zostal sklasyfiko-
wany jako substancja dzialajaca toksycznie na ptdd,
Repr. 1B(Ft), dlatego kobiety w cigzy nie moga by¢
zatrudniane przy pracach stwarzajacych narazenie
na te substancje.
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Streszczenie

W artykule przedstawiono wyniki badan oznaczania benzenu w powietrzu na stanowiskach pracy. Benzen jest tatwopalna
cieczg, ktdrej pary majg zdolnos$¢ tworzenia wybuchowych mieszanin z powietrzem. Substancja ta wykazuje dziatanie rako-
tworcze i mutagenne oraz stanowi istotne zagrozenie dla zdrowia w przypadku narazenia droga inhalacyjng. Opracowana
metoda polega na absorpcji par benzenu na weglu aktywnym, ekstrakcji pochtonietego zwigzku disiarczkiem wegla i ana-
lizie chromatograficznej uzyskanego roztworu. Znowelizowana metoda umozliwia oznaczanie benzenu w zakresie stezen
od 1/10 do 2 wartosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS), obowigzujacego od 5 kwietnia 2026 r. Zakres tematyczny
artykulu obejmuje zagadnienia zwigzane ze zdrowiem oraz bezpieczenistwem i higiena pracy, bedace przedmiotem badan
w obszarze nauk o zdrowiu oraz inzynierii srodowiska.

Stowa kluczowe: benzen, substancja rakotwodrcza, chromatografia gazowa, powietrze na stanowiskach pracy, nauki o zdro-
wiu, inZynieria Srodowiska.

Abstract

The article presents the results of research on the determination of benzene in the air at workplaces. Benzene is a flammable
liquid whose vapors can form explosive mixtures with air. Benzene is carcinogenic, mutagenic, and poses a hazard when
inhaled. The developed method involves the adsorption of benzene vapors on activated carbon, the extraction of the ad-
sorbed compound with carbon disulfide, and the chromatographic analysis of the resulting solution. The revised method

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego ,Poprawa bezpieczenstwa i warunkéw pracy’, finansowanego
w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze $rodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IILPN.02 pt: ,Opracowanie
9 nowych metod oznaczania szkodliwych substancji chemicznych dla potrzeb oceny $rodowiska pracy”. Koordynator programu: Centralny Instytut
Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy.
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allows for the determination of benzene in the range of 1/10 to 2 of the NDS value, which take effect on April 5, 2026. The
scope of this article covers issues related to health and occupational safety and hygiene, which are the subject of research in

the fields of health sciences and environmental engineering.

Keywords: benzene, carcinogen, gas chromatography, workplace air, health sciences, environmental engineering.

Adres do korespondencji/Contact details: Pawet Wasilewski, Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy,
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WPROWADZENIE

Benzen (nr CAS: 71-43-2) jest latwopalna, bez-
barwng lub jasnozoélta ciecza o charakterystycz-
nym stodkawym zapachu. Jest stabo rozpuszczalny
w wodzie, natomiast dobrze rozpuszcza si¢ w roz-
puszczalnikach organicznych i bardzo szybko od-
parowuje do powietrza. Masa molowa benzenu wy-
nosi 78,11 g/mol, temperatura topnienia to 5,5°C,
temperatura wrzenia wynosi 80,1°C, preznos$¢ par
w temperaturze 20°C wynosi 101 hPa. Pary benzenu
tworzga z powietrzem mieszaniny o wlasciwosciach
wybuchowych. Ze wzgledu na swoja strukture ben-
zen jest bardzo stabilnym zwigzkiem organicznym.
Reakcje addycji z udzialem benzenu wymagaja
wysokiej temperatury, wysokiego cis$nienia oraz
zastosowania specjalnych katalizatoréw. Do najcze-
$ciej zachodzacych reakcji benzenu naleza reakcje
substytucji, takie jak alkilowanie, halogenowanie
i nitrowanie (Chemicalbook 2025; CHEMPYL
2025; GESTIS 2025; PubChem 2025).

Benzen jest naturalnym skladnikiem ropy naf-
towej i wystepuje w benzynie, a jego sladowe ilosci
mozna znalez¢ w dymie papierosowym. Naturalne
zrodla benzenu obejmujg emisje gazoéw z wulkandw
i pozaréw laséw. Benzen jest uwalniany do powie-
trza podczas wiercenia i wydobycia ropy naftowej
i gazu. Moze réwniez powstawa¢ w wyniku roz-
ktadu materialéw organicznych na sktadowiskach
odpadéw i by¢ uwalniany do powietrza (Kumari
iin. 2024).

W przemysle benzen wytwarzany jest przede
wszystkim w procesach rafinacji ropy naftowe;.
Kluczowe znaczenie ma reforming katalityczny lek-
kich frakcji naftowych, podczas ktérego, z wykorzy-
staniem katalizatoréw biofunkcyjnych (np. zeolitu
ZSM-5 modyfikowanego Pt, Ga lub Zn), zachodzi
dehydroaromatyzacja weglowodordéw alifatycznych,
prowadzaca do powstania mieszaniny benzenu,
toluenu i ksylenéw (Miller i in. 2022a). Istotng
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metoda jego otrzymywania jest rowniez kraking pa-
rowy, gdzie benzen powstaje jako produkt uboczny
w procesie wytwarzania olefin (Wang i in. 2024).
W ostatnichlatachrozwijanesaalternatywne metody
otrzymywania benzenu, oparte na surowcach odna-
wialnych i odpadach. Przykladem jest wykorzysta-
nie ligniny, bedacej sktadnikiem biomasy drzewnej
lub rodlin energetycznych. Badania wykazaly, ze
katalityczna piroliza ligniny nad zeolitem HZSM-5
daje benzen w wydajnosci okoto 4 + 5% masowo,
a w wersji dwustopniowej (piroliza do biooleju,
a nastepnie kraking) okoto 3% (Miller i in. 2022b).

Benzen jest jednym z podstawowych surowcow
aromatycznych wykorzystywanych w przemysle
chemicznym. Stosowany jest jako rozpuszczalnik,
potprodukt oraz surowiec do syntezy wielu sub-
stancji chemicznych. Benzen jest wykorzystywa-
ny do syntezy takich zwigzkow, jak etylobenzen
(prekursor styrenu), kumen (prekursor fenolu
i acetonu), anilina czy cykloheksan (surowiec do
otrzymywania kwasu adypinowego). Pochodne te
sg kluczowe w produkeji tworzyw sztucznych, wio-
kien syntetycznych, zywic, detergentéw oraz sub-
stancji czynnych w farmacji (Lee i in. 2022). Benzen
jest stosowany jako rozpuszczalnik tluszczow, wo-
skow, zywic, olejow, farb drukarskich, farb, two-
rzyw sztucznych i gumy. Jest rowniez dodawany do
benzyny bezolowiowej w celu zwigkszenia jej liczby
oktanowej (Szymariska i in. 2022).

W Unii Europejskiej benzen sklasyfikowano
jako substancje ciekla tatwopalng (kat. 2), rako-
tworcza (kat. 1A), mutagennag (kat. 1B), dzialajaca
toksycznie na narzady docelowe przy narazeniu
powtarzanym (kat. 1), stanowigca zagrozenie spo-
wodowane aspiracja (kat. 1), powodujaca powazne
uszkodzenie oczu/dzialanie draznigce na oczy (kat.
2) oraz dzialanie Zrace/draznigce na skore (kat. 2).
Substancji tej przypisano nastepujace zwroty wska-
zujace rodzaj zagrozenia (Rozporzadzenie... 2008):

- H225: Wysoce tatwopalna ciecz i pary
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- H350: Moze powodowac¢ raka

- H340: Moze powodowa¢ wady genetyczne

- H372: Powoduje uszkodzenie narzagdéw po-
przez dlugotrwatle lub powtarzane narazenie

- H304: Potknigcie i dostanie si¢ przez drogi
oddechowe moze grozi¢ $miercig

- H319: Dziala draznigco na oczy

- H315: Dziala draznigco na skore.

W Polsce obowigzujaca do dnia 4 kwietnia 2026 r.
warto$¢ normatywu higienicznego — najwyzszego
dopuszczalnego stezenia (NDS) benzenu w powie-
trzu na stanowiskach pracy - wynosi 1,6 mg/m’*. Od
dnia 5 kwietnia 2026 r. zacznie obowigzywaé nowa
warto$¢, czyli 0,66 mg/m® (0,2 ppm). Substancja
oznaczona jest notacjg ,skora’, co wskazuje, ze
wchlanianie substancji przez skére moze by¢ tak
samo istotne jak przy narazeniu drogg oddechowsa
(Rozporzadzenie... 2018).

W  Polsce obowigzuje norma PN-Z-04016-
-10:2005 dotyczgca oznaczania zawartosci benzenu
w powietrzu na stanowiskach pracy. Przedstawiona
w niej metoda polega na adsorpcji par benzenu
na weglu aktywnym, desorpcji zwigzku disiarcz-
kiem wegla i analizie otrzymanego roztworu me-
toda chromatografii gazowej. Najmniejsze stezenie
benzenu, jakie mozna oznaczy¢ tg metodg, wynosi
0,5 mg/m°.

Celem pracy bylo opracowanie metody ozna-
czania benzenu w powietrzu na stanowiskach pra-
cy, zgodnej z wymaganiami dotyczacymi procedur
oznaczania czynnikow chemicznych w powietrzu
na stanowiskach pracy, okreSlonymi w normie
PN-EN 482. Opracowana metoda umozliwi ozna-
czanie benzenu w zakresie stezen od 1/10 do 2
wartosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia
(NDS), obowiazujgcego od 5 kwietnia 2026 ., tj. od
0,066 mg/m*do 1,32 mg/m’.

WYNIKI BADAN | ICH OMOWIENIE

Aparaturai sprzet

W badaniach zastosowano chromatograf gazowy
7890A z detektorem spektrometrii mas 5975C fir-
my Agilent Technologies, wyposazony w kolumne
RTX-5 SilMS firmy Resteko o diugosci 30 m, sred-
nicy wewnetrznej 0,25 mm i grubosci filmu 0,25 um
oraz chromatograf gazowy firmy Hewlett-Packard
model HP 7890A ze spektrometrem mas model
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Agilent Technologies 5975C, z bibliotekg widm
masowych Wiley 8th Edition (prod. Agilent) i ko-
lumng HP-5 o dlugosci 30 m, srednicy wewnetrznej
0,32 mm i grubosci filmu 0,25 um.

Podczas pobierania probek powietrza stosowa-
no aspiratory Gilian LFS (prod. Sensidyne, USA).
Probki do analizy przygotowano, uzywajac wy-
trzgsarke mechaniczng model WL-2000 (prod.
JWElectronic, Polska). Wykorzystywano wage
analityczng Sartorius TE214S (prod. Sartorius
Corporation, USA).

Odczynniki i materiaty

W badaniach uzywano nastepujacych odczynni-
kéw: benzen (prod. Sigma-Aldrich, USA), disiar-
czek wegla o obnizonej zawartosci benzenu (prod.
Supelco, USA), zwiazki wspotwystepujace w po-
wietrzu, takie jak: toluen, n-heksan, styren, etylo-
benzen, p-ksylen, o-ksylen, m-ksylen (prod. Sigma-
Aldrich, USA). Do pobierania prébek powietrza
zastosowano rurki szklane wypelnione weglem ak-
tywnym na bazie tupin orzecha (ang. Coconut Shell
Charcoal, 100/50 mg, prod.SKC, USA).

Ustalenie parametrow oznaczania
chromatograficznego

W procesie opracowywania metody oznaczania
benzenu dobrano parametry analizy chromato-
graficznej tak, aby zapewni¢ jego rozdzielenie od
substancji wspotwystepujacych. Do oznaczania
benzenu zastosowano warunki przedstawione
w metodzie OSHA 5000, natomiast dla obu technik
eksperymentalnie dostosowano niektdre parame-
try, takie jak temperatura pieca, w celu rozdziele-
nia i skrocenia czasu analizy. Ponizej przedstawio-
no warunki pracy GC-FID oraz GC-MS w trybie
monitorowania wybranego jonu (SIM).

Warunki oznaczania benzenu z wykorzystaniem
GC-FID:

— kolumna HP-5,30 m x 320 um x
kapilarna 0,25 um

- temperatura 60°C (4 min),
pieca At 25°C/min do 190°C
programowana (9,2 min)

- temperatura
komory
nastrzykowej ~ 250°C

- temperatura
detektora 300°C
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- przeptyw gazu - temperatura
nos$nego (azot) 25 ml/min linii
- przeptyw transferowej ~ 280°C
wodoru 30 ml/min —- przeptyw gazu L
nos$nego 1 mL/min
- przePlyw . - obje;to%c’
powietrza 400 ml/min
_ dyielnik na§trzyku 1uL
s - dzielnik
probki 5:1 probki 10: 1
- objetos¢ - gaz no$ny hel
nastrzyku 2 ul. - tryb SIM
- monitorowane
Warunki oznaczania benzenu z wykorzystaniem jony [m/z] 511i78.
GC-MS:
— kolumna RTX-5 silMS, 30 m x Sprawdzono, ze benzen moze by¢ oznaczany
kapilarna 0,25 mm x 0,25 pm w ustalonych powyzej warunkach w obecnosci to-
- temperatura  50°C (4 min), luenu, n-heksanu, styrenu, etylobenzenu, p-ksyle-
pieca At 25°C/min do 190°C nu, o-ksylenu, m-ksylenu. Uzyskane chromatogra-
programowana (9,2 min) my przedstawiono na rycinach lai 1b.
- temperatura
komory

nastrzykowej  280°C
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Rycina 1a. Chromatogram mieszaniny substancji w warunkach pracy chromatografu z wykorzystaniem GC-FID: 1 - n-heksan (2,46 min);
2 - benzen (2,67 min); 3 - toluen (3,60 min); 4 - etylobenzen (5,03 min); 5 — m—ksylen i p-ksylen (5,14 min); 6 — styren (5,44 min);
7 - o-ksylen (5,48 min)

Figure 1a. Chromatogram of a mixture of substances under the working conditions of the chromatograph using GC-FID: 1 - n-hexane
(2.46 min); 2 - benzene (2.67 min); 3 - toluene (3.60 min); 4 - ethylbenzene (5.03 min); 5 — m-xylene and p-xylene (5.14 min); 6 — styrene
(5.44 min); 7 - o-xylene (5.48 min)
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Rycina 1b. Chromatogram mieszaniny substancji w warunkach pracy chromatografu z wykorzystaniem GC-MS w trybie SIM: 1- n-heksan
(1,93 min); 2 - benzen (2,26 min); 3 - toluen (3,57 min); 4-etylobenzen (5,31 min); 5 — m-ksylen i p-ksylen (5,43 min); 6 - styren (5,72 min);
7 - o-ksylen (5,78 min)

Figure 1b. Chromatogram of a mixture of substances under the working conditions of the chromatograph using GC-MS in SIM mode:
1- n-hexane (1.93 min); 2 - benzene (2.26 min); 3 - toluene (3.57 min); 4 - ethylbenzene (5.31 min); 5 — m-xylene and p-xylene (5.43 min);
6 — styrene (5.72 min); 7 - o-xylene (5.78 min)
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Badanie warunkow pobierania
probek powietrza

W powietrzu na stanowiskach pracy benzen wy-
stepuje w formie gazowej. W metodzie przyjeto
sposob pobierania probek powietrza zgodnie z me-
todyka opisang w opracowaniach (Domariski 2011;
Madej, Jezewska 2000; NIOSH 1501; OSHA 1005
oraz OSHA 5000). Do pobierania probek powietrza
zastosowano rurki zawierajace dwie warstwy wegla
aktywnego 100/50 mg. Rurki sorpcyjne pofaczono
z aspiratorem o przeptywie 1,5 I/h, pobierajac po-
wietrze przez 6 h (co odpowiada objetosci 9 1).
Pomiary przeprowadzano w nastepujacy spo-
sob: rurke sorpcyjng z weglem aktywnym polaczo-
no z pipeta gazowa do pobierania probek, w ktorej
umieszczono strzykawke zawierajaca benzen. Co
kilka minut naciskano ttoczek strzykawki, aby na
koncéwece igly zebral sie benzen, ktéry nastepnie
odparowywat i byl przeciagany przez rurke z we-
glem aktywnym. Drugi koniec rurki sorpcyjnej, od
strony krétszej warstwy wegla, polaczono z aspi-
ratorem. Powietrze przepuszczano przez rurke ze
stalym strumieniem o przeplywie 1,5 1/h przez 6 h
(9 1). Nastepnie przesypano oddzielnie obie war-
stwy wegla aktywnego do naczynek i desorbowa-
no benzen przy uzyciu 1 ml disiarczku wegla przez

Tabela 1a. Badanie pochtaniania benzenu metodg GC-FID
Table 1a. Benzene absorption test using GC-FID

30 min na wytrzasarce mechanicznej. Rownolegle
wykonano w ten sam sposob badania probki $lepej,
ktorg stanowil czysty wegiel aktywny desorbowany
1 ml disiarczku wegla.

Roztwory po desorpcji pobierano znad we-
gla aktywnego z wykorzystaniem szklanej pipe-
ty jednorazowej, a nastepnie poddawano analizie
z wykorzystaniem GC-FID i GC-MS. Nastepnie
od otrzymanego wyniku dla probki $lepej odej-
mowano wyniki uzyskane dla analizowanych pro-
bek powietrza. Roztwory analizowano metodami
GC-FID oraz GC-MS z zastosowaniem wczesniej
opisanych parametréw dla danej metody i wykaza-
no, ze benzen nie przechodzi do drugiej warstwy
w ilo$ci wigkszej niz 10%, nawet przy stezeniach
analitu w powietrzu przekraczajacych wartos¢
2 NDS. Wyniki eksperymentu przedstawiono w ta-
belach 1ai 1b.

Powierzchnia pikéw po przepuszczeniu
Strumief . . powietrza o

o o Przyblizone stezenie Przejscie benzenu
Nl{me.r Ob]gtf)SCI CES I, substancji do drugiej warstwy,
R pzwi’f:tr;lzaantlé/gﬁ ¢ w odniesieniu do NDS | warstwa wegla Il warstwa wegla %

P ' aktywnego aktywnego

1 15 6 2 NDS 46,1 0 0,00
2 15 6 2 NDS 48,4 0 0,00

Tabela 1b. Badanie pochfaniania benzenu metodg GC-MS w trybie SIM

Table 1b. Benzene absorption test using GC-MS in SIM mode
w Powierzchnia pikéw po przepuszczeniu

Strumien 5 o powietrza »

objetosci o Przyblizone stezenie Przejicie benzenu
Numer : Czas pochtaniania, : .

P pochfanianego substandji do drugiej warstwy,

prébnika . h o

powietrza, w odniesieniu do NDS | warstwa wegla Il warstwa wegla %

I/h aktywnego aktywnego

Ta 15 6 2 NDS 730352 0 0,00
2a 15 6 2 NDS 827814 0 0,00
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Kalibracja aparatury pomiarowej

Do sporzadzenia krzywej kalibracyjnej wykorzy-
stano sze$¢ roztworéw wzorcowych roboczych.
Roztwory te przygotowano, dodajac do szesciu
kolb miarowych o pojemnosci 10 ml kolejno: 58 ul;
74 ul; 150 pl; 300 pl; 600 ul i 1200 pl roztworu wzor-
cowego podstawowego benzenu o stezeniu 0,1 mg/
ml i uzupelniono disiarczkiem wegla do kreski.
W ten sposob otrzymano roztwory o stezeniach:
0,58 pg/ml; 0,74 pg/ml; 1,50 pg/ml; 3,00 pg/ml;
6,00 pg/ml; 12,00 pg/ml. Sporzadzono trzy serie

60

roztworéw do krzywej kalibracyjnej, ktére podda-
no analizie chromatograficznej w uprzednio ustalo-
nych warunkach. Wstrzykiwano po 2 pl (GC-FID)
oraz po 1 pl (GC-MS) roztworéw wzorcowych
o wzrastajacych stezeniach. Nastepnie sporzagdzono
wykres zalezno$ci powierzchni pikéw badanej sub-
stancji od jej stezenia w roztworach wzorcowych
(ryc.2ai2b). Dla GC-FID otrzymano liniowg funk-
cje o wzorze: y = 4,295x - 0,0029; o wspotczynniku
korelacji R = 1, natomiast dla GC-MS otrzymano
liniowg funkcje o wzorze: y = 71146x + 2135,4;
o wspolczynniku korelacji R = 0,9999.

y =4,295x - 0,0029
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Rycina 2a. Krzywa wzorcowa oznaczania benzenu dla GC-FID
Figure 2a. Calibration curve for benzene determination by GC-FID
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Rycina 2b. Krzywa wzorcowa oznaczania benzenu dla GC-MS
Figure 2b. Calibration curve for benzene determination by GC-MS
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Precyzja

W celu wyznaczenia precyzji pomiaréw przygo-
towano roztwor podstawowy benzenu o st¢zeniu
0,1 mg/ml. Wykonano z niego trzy serie po osiem
roztworéw modelowych (n = 8) na trzech nastepu-
jacych poziomach stezen: 0,58 pg/ml; 6,00 pg/ml
i 12,00 pg/ml, co odpowiada: 0,1, 1 i 2 wartosci
NDS. Kazdy pomiar przeprowadzono w takich sa-
mych warunkach jak podczas wykonywania ozna-
czen kalibracyjnych. Na podstawie otrzymanych
powierzchni pikéw, obliczonych przez program do
obstugi chromatografu, obliczono odchylenie stan-
dardowe iwspoétczynnik zmiennosci. Wspdtczynnik
zmiennosci dla kolejnych pozioméw stezenia wy-
nosi odpowiednio: 1,89; 1,82 i 0,91% dla GC-FID
oraz 3,88; 2,98; 2,57% dla GC-MS.

Badanie stopnia desorpg;ji

W celu wyznaczenia wspdlczynnika desorpcji ben-
zenu z wegla aktywnego przeprowadzono badania
na trzech poziomach stezen. W tym celu dla kaz-
dego poziomu na szes¢ rurek pochlaniajacych, za-
wierajacych pierwsza warstwe sorbentu (100 mg),
naniesiono odpowiednio: 6,0 ul roztworu podsta-
wowego benzenu o stezeniu 0,1 mg/ml (0,1 NDS),
5,0 pl roztworu o stezeniu 1,2 mg/ml (1 NDS)
i 10,0 pl roztworu o stezeniu 1,2 mg/ml (2 NDS).
Rurki pochtaniajace pozostawiono w warunkach
laboratoryjnych na 60 min. Nastepnie benzen
z warstwy wegla desorbowano przy uzyciu 1 ml
roztworu disiarczku wegla przez 30 min na wytrza-
sarce. Uzyskane w ten sposob roztwory znad wegla
aktywnego poddawano analizie chromatograficz-
nej. Dodatkowo, dla kazdego poziomu przygoto-
wano po trzy roztwory poréwnawcze o stezeniach:
0,60 pug/ml; 6,00 pg/ml; 12,00 pg/ml. Wyniki badan
wydajnosci desorpcji przedstawiono w tabelach 2a
i 2b. Sredni wspétczynnik desorpcji benzenu wyno-
sit 1,01 dla metody GC-FID oraz 0,95 dla metody
GC-MS.
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Sredni
wspbtczynnik
odzysku

0,96

Wspétczyn-
nik
odzysku

0,94
0,97
0,97
0,93
0,99
0,96

Srednia
powierzchnia

pikow
roztworéw

poréwnaw-
czych

stezenie 2NDS

49,20

Srednia
powierzchnia

pikow
roztworow

po odzysku

46,20

47,80

47,90

45,60
48,80

47,20

47,2500

1,1794

2,50

dni
wspbtczynnik
odzysku

Sre

1,03

Wspdtczyn-
nik
odzysku

1,10
1,03
1,00
1,06
1,00
0,99

Srednia
powierzchnia

pikow
roztworow

porownaw-

czych

stezenie 1 NDS

23,90

Srednia
powierzch-
nia

pikow
roztworow

po odzysku

26,20
24,60
24,00
25,30
24,00
23,60

24,6170 | Srednia powierzchnia piku
0,9766 | Odchylenie standardowe, S

3,97 | Wspdtczynnik zmiennoici, v, %

Wspétczynnik zmiennosdi, v, %

Sredni
wspbtczynnik

odzysku

1,03

Wspdtczyn-
nik
odzysku

1,02
1,07
1,02
1,02
1,05
1,02

Srednia
powierzchnia

pikow
roztworow

poréwnaw-

czych
stezenie 0,1 NDS

2,67

Srednia
powierzchnia

pikow
roztworow

po odzysku

2,72
2,87
2,74
2,72
2,80
2,73

Tabela 2a. Wydajnos¢ odzysku benzenu z wegla aktywnego dla GC-FID
Table 2a. Benzene recovery efficiency from activated carbon for GC-FID

Numer
prébki

2,7640 | Srednia absorbancja

Srednia absorbancja

0,0612 | Odchylenie standardowe, S

2,21

Odchylenie standardowe, S

Wspétczynnik zmiennosdi, v, %
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Tabela 2b. Wydajno3¢ odzysku benzenu z wegla aktywnego dla GC-MS

Table 2b. Benzene recovery efficiency from activated carbon for GC-MS
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Badanie trwatosci roztworow

Trwalo$¢ roztworéw badano w zaleznosci od czasu
ich przechowywania w chlodziarce. Do badan po-
zostawiono w chlodziarce roztwoér benzenu w di-
siarczku wegla o stezeniu 6 pg/ml. Wyniki trwalosci
roztworéw po 1, 3, 7 i 15 dniach przechowywania
w chlodziarce przedstawiono w tabeli 3. Uzyskane
wyniki wskazuja, ze roztwory benzenu przecho-
wywane w temperaturze okoto 4°C sg trwale przez
3 dni.

Badanie trwatosci probek powietrza

W pracy badano réwniez trwalo$¢ pobranych
probek powietrza w zaleznosci od czasu ich prze-
chowywania. Zbadano probki wegla aktywnego,
na ktore naniesiono po 5 ul roztworu do odzysku
o stezeniu 1,2mg/ml, a nastepnie przechowywano je
w chlodziarce. Benzen desorbowano na wytrzasar-
ce przy uzyciu 1 ml disiarczku wegla przez 30 min.
Otrzymany roztwor analizowano chromatograficz-
nie. Probki benzenu zatrzymanego na weglu aktyw-
nym s3 trwate do 15 dni. Wyniki badania trwalosci
probek benzenu przedstawiono w tabeli 4.

Dane walidacyjne metody

Walidacje metody przeprowadzono zgodnie z wy-
maganiami normy PN-EN 482. Granice wykry-
walnosci (LOD) i granice oznaczalnosci (LOQ)
wyznaczono na podstawie wynikéw analiz 10 nie-
zaleznych pomiaréw powierzchni piku o czasie
retencji benzenu okreslonym w prébach slepych,
przygotowanych niezaleznie w trzech seriach.

Dane walidacyjne dla metody oznaczania ben-
zenu przedstawiono w tabeli 5.

Opracowana metoda spetnia wymagania okre-
Slone dla procedur oznaczania stezen substancji
w powietrzu na stanowiskach pracy.
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Tabela 3. Wyniki badania trwatoci roztworéw benzenu dla GC-FID
Table 3. Results of the stability test of benzene solutions for GC-FID

Numer roztword Czas pr_zechowywania, Powierzchnia pikow dla &rednia Zmiana powierz;hni po
liczba dni danego roztworu przechowywaniu, %
1 34,1
2 0 337 33,8833 0,00
3 33,9
1 351
2 1 34,7 34,2667 1,13
3 33,0
1 349
2 3 349 34,3667 1,43
3 333
1 371
2 7 375 36,9500 9,05
3 36,3
1 41,6
2 15 43,1 42,5000 25,43
3 42,9
Tabela 4. Wyniki badania trwatoci probek benzenu dla GC-FID
Table 4. Results of the stability test of benzene samples for GC-FID
Numer prébki Czas przechowywania, liczba dni Pow'igﬁ:?gggﬁw el Srednia ng::hgsxﬁzr;:?go
1 24,20
2 0 24,55 24,2500 0,00
3 24,00
1 25,20
2 1 24,40 23,9000 1,44
3 22,10
1 24,55
2 4 23,70 23,7500 2,06
3 23,00
1 23,40
2 7 23,10 23,3667 3,64
3 23,60
1 22,85
2 15 24,00 23,6167 2,61
3 24,00
Tabela 5. Parametry walidacyjne metody oznaczania benzenu
Table 5. Validation parameters for the benzene determination method
Parametr Wartos¢
Zakres pomiarowy metody 0,066 + 1,32 mg/m?
llo$¢ pobranego powietrza 9|

Zakres krzywej wzorcowej

5,0+120,0 pg/ml

GC-FID
Granica wykrywalnosci 0,103 pg/ml
Granica oznaczalnosci 0,308 pg/ml
Catkowita precyzja badania 5.25%
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cd. tab. 5 /Table 5 cont.

Parametr Warto3¢
Wzgledna niepewno3¢ catkowita 1,51%
Niepewnos¢ rozszerzona 23,02%
GC-MS
Granica wykrywalnosci 0,7566 ng/ml
Granica oznaczalnosci 2,2698 ng/ml
Catkowita precyzja badania 5,93%
Wzgledna niepewno3¢ catkowita 12,82%
Niepewnos¢ rozszerzona 25,65%

PODSUMOWANIE | WNIOSKI

Opracowano nowa metode oznaczania benzenu
w powietrzu na stanowiskach pracy metoda chro-
matografii gazowej z detektorem ptomieniowo-jo-
nizacyjnym oraz chromatografii gazowej ze spek-
trometrig mas. Zakres metody oznaczania wynosi
0,066 + 1,32 mg/m? co odpowiada zakresowi od
1/10 do 2 wartosci NDS, obowiazujacej od dnia
5 kwietnia 2026 r.

Metoda polega na zatrzymaniu benzenu obec-
nego na stanowiskach pracy na rurce sorpcyjnej za-
wierajacej wegiel aktywny. Po desorpcji z sorbentu
benzen oznacza si¢ ilociowo przy uzyciu chroma-
tografii gazowej z detektorem ptomieniowo-joniza-
cyjnym lub chromatografii gazowej z detektorem
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ZAYACZNIK

PROCEDURA ANALITYCZNA OZNACZANIA BENZENU
NA STANOWISKACH PRACY

1. Zakres procedury

W niniejszej procedurze podano metode oznacza-
nia zawartosci benzenu (nr CAS: 71-43-2) w po-
wietrzu na stanowiskach pracy z zastosowaniem
chromatografu gazowego z detektorem ptomienio-
wo-jonizacyjnym lub z detektorem spektrometrii
mas. Metode stosuje si¢ podczas kontroli warun-
kow sanitarnohigienicznych.

Najmniejsze stezenie benzenu, jakie mozna
oznaczy¢ w warunkach pobierania probek powietrza
i wykonania oznaczania opisanych w normie, wynosi
0,066 mg/m’ (dla probki powietrza o objetosci 9 1).

2. Powotania normatywne

PN-Z-04008-7 Ochrona czystosci powietrza — Po-
bieranie probek — Zasady pobierania probek powie-
trza w §rodowisku pracy i interpretacji wynikow.

3. Zasada metody

Metoda polega na zatrzymaniu zawartego w bada-
nym powietrzu benzenu na weglu aktywnym, de-
sorpcji disiarczkiem wegla i analizie chromatogra-
ficznej otrzymanego roztworu.

4. Postanowienia ogodlne

4.1. Dokladno$¢ wazenia
O ile nie zaznaczono inaczej, substancje stosowa-
ne w analizie wazy¢ z uzyciem wagi analitycznej
z dziatkg elementarng co najmniej 0,0002 g.

4.2. Postepowanie z substancjami

niebezpiecznymi
Czynnosci, podczas ktérych uzywa sie substancje
niebezpieczne, nalezy wykonywa¢ z uzyciem $rod-
kéw ochrony indywidualnej, pod sprawnie dziata-
jacym wyciagiem laboratoryjnym.

Pozostate po analizie substancje i roztwory na-
lezy gromadzi¢ w przeznaczonych do tego celu po-
jemnikach i przekazywa¢ do utylizacji uprawnio-
nym instytucjom.

5. Odczynniki, roztwory i materiaty

Podczas analizy, o ile nie zaznaczono inaczej, nale-
zy stosowac substancje o stopniu czystosci co naj-
mniej cz.d.a.

5.1. Benzen

5.2. Disiarczek wegla
Stosowac¢ disiarczek wegla o obnizonej zawartosci
benzenu.

5.3. Roztwor wzorcowy posredni benzenu
Do zwazonej kolby miarowej o pojemnosci 25 ml
odmierzy¢ okolo 25 mg benzenu wg punktu 5.1,
kolbe zwazy¢, uzupelnic do kreski disiarczkiem we-
gla wg punktu 5.2 i doktadnie wymiesza¢. Obliczy¢
doktadne stezenie benzenu w roztworze. Stezenie
benzenu w tak przygotowanym roztworze wynosi
okoto 1,0 mg/ml.

Roztwor przechowywany w chlodziarce jest
trwaly przez 3 dni.

5.4. Roztwor wzorcowy podstawowy benzenu
Do zwazonej kolby miarowej o pojemnosci 25 ml
odmierzy¢ 2,5 ml roztworu posredniego benzenu
wg punktu 5.3, kolbe zwazy¢, uzupelni¢ do kre-
ski disiarczkiem wegla wg punktu 5.2 i dokladnie
wymieszaé. Obliczy¢ dokladne stezenie benzenu
w roztworze. Stezenie benzenu w tak przygotowa-
nym roztworze wynosi okoto 0,1 mg/ml.

Roztwor przechowywany w chlodziarce jest
trwaly przez 3 dni.

5.5. Roztwory wzorcowe robocze benzenu
Do szesciu kolb miarowych o pojemnosci 10 ml od-
mierzy¢ kolejno: 58 pl; 74 pl; 150 pl; 300 pl; 600 pl
i 1200 pl roztworu wzorcowego podstawowego
benzenu wg punktu 5.4, uzupelni¢ do kreski di-
siarczkiem wegla wg punktu 5.2 i wymieszac. Ste-
zenie benzenu w tak przygotowanych roztworach
wynosi odpowiednio: 0,58 pg/ml; 0,74 pg/ml;
1,50 pg/ml; 3,00 ug/ml; 6,00 pg/ml i 12,00 pg/ml.

Roztwory przechowywane w chlodziarce s3
trwale przez 3 dni.

5.6. Gazy sprezone do chromatografu
Azot jako gaz no$ny, wodor i powietrze do detekto-
ra o czystosci wedlug instrukcji do chromatografu.
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5.7. Rurki pochtaniajace
Gotowe rurki szklane wypelnione dwiema war-
stwami wegla aktywnego (100 mg i 50 mg), rozdzie-
lonymi i ograniczonymi wtéknem szklanym.

6. Aparatura

Stosuje si¢ zwykla aparatur¢ laboratoryjna,
w szczegolnosci wymieniong ponize;j.

6.1. Chromatograf gazowy
Chromatograf gazowy z detektorem plomieniowo-
-jonizacyjnym z elektronicznym integratorem lub
oprogramowaniem komputerowym do sterowania
aparatem i zbierania danych pomiarowych.

6.2. Kolumna chromatograficzna
Kolumna chromatograficzna umozliwiajaca roz-
dzielenie benzenu od innych substancji wystepu-
jacych jednoczesnie w badanym powietrzu, np.
kolumna kapilarna HP-5 o dlugosci 30 m, srednicy
wewnetrznej 0,32 mm i grubodci filmu 0,25 pm.

6.3. Chromatograf gazowy
Chromatograf gazowy z detekcja spektrometrii mas
z elektronicznym integratorem lub oprogramo-
waniem komputerowym do sterowania aparatem
i zbierania danych pomiarowych.

6.4. Kolumna chromatograficzna
Kolumna chromatograficzna umozliwiajaca roz-
dzielenie benzenu od innych substancji wystepu-
jacych jednoczesnie w badanym powietrzu, np.
kolumna kapilarna RTX-5 silMS o dlugosci 30 m,
$rednicy wewnetrznej 0,25 mm i grubosci filmu
0,25 pm.

6.5. Pompa ssaca
Pompa ssaca umozliwiajagca pobieranie probek
powietrza ze stalym strumieniem objetosci wg
rozdziatu 7.

6.6. Naczynka do desorpcji
Stosowa¢ naczynka szklane do desorpcji o po-
jemnosci okoto 2 ml z nakretkami wyposazonymi
w zawory i uszczelki silikonowe, co umozliwia po-
bieranie roztworu bez otwierania naczynek.

6.7. Strzykawki do cieczy
Stosowa¢ strzykawki do cieczy o pojemnosci
5ul + 1 ml

6.8. Wytrzasarka

7. Pobieranie probek powietrza

Probki powietrza nalezy pobiera¢ wg normy
PN-Z-04008-07. W miejscu pobierania probek przez
rurke pochtaniajaca wg punktu 5.7 przepusci¢ do
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9 | badanego powietrza ze stalym strumieniem
objetosci nie wiekszym niz 1,5 1/h, wykorzystujac
pompe wg punktu 6.5.

Pobrane probki przechowywane w chlodziarce
zachowujg trwalos¢ przez 15 dni.

8. Warunki pracy chromatograféw

Warunki pracy chromatograféw nalezy tak do-
bra¢, aby uzyska¢ oddzielenie benzenu od innych
substancji organicznych wystepujacych w bada-
nym powietrzu, indywidualnie dla stosowanego
chromatografu i kolumny chromatograficznej.
W przypadku stosowania chromatografu gazowego
z detekcjg plomieniowo-jonizacyjna wg punktu 6.1,
korzystano z kolumny o parametrach podanych
w punkcie 6.2. Optymalne warunki oznaczania sa
nastepujace:

- temperatura pieca  60°C (4 min),

programowana At 25°C/min do 190°C
(9,2 min)

- temperatura

komory

nastrzykowej 250°C
- temperatura

detektora 300°C
- przeplyw gazu

nos$nego (azot) 25 ml/min
- przeptyw wodoru 30 ml/min
- przeptyw

powietrza 400 ml/min
- dzielnik prébki 5:1

- objeto$¢ nastrzyku 2 pl.

W przypadku stosowania chromatografu gazo-
wego z detektorem spektrometrii mas wg punktu
6.3, korzystano z kolumny o parametrach poda-
nych w punkcie 6.4. Optymalne warunki oznacza-
nia dla tej kolumny sa nastepujace:

- temperatura pieca  50°C (4 min),
programowana At 25°C/min do 190°C
(9,2 min)
- temperatura komory
nastrzykowej 280°C
- temperatura linii
transferowej 280°C
- przeplyw gazu
nosnego 1 mL/min

m
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- objetos¢ nastrzyku 1 puL
- dzielnik prébki 10:1
- gaz no$ny hel
- tryb SIM
- monitorowane jony
[m/z] 51i78.

9. Sporzadzanie krzywej wzorcowej

Do chromatografu wprowadzi¢ po 2 ul dla chroma-
tografu wg punktu 6.1 lub po 1 pl dla chromato-
grafu wg punktu 6.3 roztworéw wzorcowych robo-
czych benzenu wg punktu 5.5. Z kazdego roztworu
wzorcowego wykona¢ dwukrotny pomiar. Odczy-
ta¢ powierzchnie pikéw wg wskazan integratora
i obliczy¢ $rednig arytmetyczng. Réznica migdzy
wynikami a wartos$cig $rednig nie powinna by¢
wigksza niz 5% warto$ci sredniej. Nastepnie wykre-
8li¢ krzywa wzorcowania, odktadajac na osi odcig-
tych stezenie benzenu, w mikrogramach na mililitr,
a na osi rzednych - odpowiadajace im $rednie pola
powierzchnie pikow.

10. Wykonanie oznaczania

Po pobraniu prébki powietrza wg rozdziatu 7 prze-
sypa¢ oddzielnie kazdg warstwe wegla aktywnego
z rurki pochlaniajacej wg punktu 5.7 do naczynek
do desorpcji wg punktu 6.6. Nastepnie dodac strzy-
kawka wg punktu 6.7 po 1 ml disiarczku wegla wg
punktu 5.2, naczynka szczelnie zamkna¢ i wytrza-
sa¢ 30 min na wytrzagsarce wg punktu 6.8. Jedno-
cze$nie, w celu sporzadzenia roztworu probki slepej
laboratoryjnej, postepowaé w identyczny sposéb
z nieuzywang rurka z weglem aktywnym wg punktu
5.7. Tak otrzymane roztwory analizowaé chromato-
graficznie w warunkach okreslonych w rozdziale 8.

Wykona¢ dwukrotny pomiar. Odczyta¢ z uzy-
skanych chromatograméw powierzchnie pikéw
wg wskazan integratora i obliczy¢ $rednig arytme-
tyczna. Réznica miedzy poszczegolnymi wynikami
a wartoscig $rednig nie powinna by¢ wieksza niz 5%
wartosci $redniej.

Stezenie benzenu w badanym roztworze odczy-
ta¢ z wykresu krzywej wzorcowania, w mikrogra-
mach na mililitr.

11. Wyznaczanie wspétczynnika odzysku

Do szeéciu naczynek do desorpcji wg punktu
6.6 przesypac¢ wegiel aktywny z dluzszej warstwy
(100 mg) rurek pochlaniajagcych wg punktu 5.7.
Nastepnie dodac po 6 ul roztworu wzorcowego po-
$redniego wg punktu 5.3. W si6dmym naczynku
przygotowac roztwor kontrolny zawierajacy tylko
100 mg wegla aktywnego. Naczynka szczelnie za-
mkna¢ i pozostawic¢ do nastepnego dnia. Nastepnie
dodac strzykawka wg punktu 6.7 po 1 ml disiarczku
wegla wg punktu 5.2. Naczynka szczelnie zamkna¢
i przeprowadzi¢ desorpcje poprzez wytrzasanie
przez 30 min na wytrzasarce.

Jednocze$nie wykonac¢ oznaczanie benzenu w co
najmniej trzech roztworach poréwnawczych, przy-
gotowanych przez dodanie do kolby o pojemnosci
1 ml po 6 pl roztworu wzorcowego posredniego wg
punktu 5.3 oraz uzupelnienie do kreski disiarcz-
kiem wegla wg punktu 5.2. Uzyskane roztwory ba-
da¢ chromatograficznie w warunkach okreslonych
w rozdziale 8.

Wspolczynnik odzysku dla benzenu (d) obli-
czy¢ wg wzoru:

_(P=P)
P

P

d

w ktorym:
P,—érednia powierzchnia piku benzenu na
chromatogramach roztworéw po odzysku,
P, —$rednia powierzchnia piku o czasie retencji
benzenu na chromatogramach roztworu

kontrolnego,

P,—sérednia  powierzchnia piku benzenu
na chromatogramach roztworéw poréw-
nawczych.

Nastepnie obliczy¢ $rednig warto$¢ wspotczyn-
nikéw odzysku benzenu (d) jako $rednig arytme-
tyczng otrzymanych wartosci (d).

12.. Obliczanie wyniku oznaczania

Stezenie benzenu (X) oznaczane w badanym po-
wietrzu obliczy¢, w miligramach na metr szescien-
ny, wg wzoru:

X: (C_?b)v
V-d
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w ktérym:
C - stezenie benzenu w roztworze badanym,
w mikrogramach na mililitr,
C,— stezenie benzenu w roztworze proby Slepej,
w mikrogramach na mililitr,
V — objetos¢ powietrza przepuszczonego przez
rurke pochtaniajaca, w litrach,
v — objetos¢ disiarczku wegla wykorzystanego
do odzysku, w mililitrach,
d — $rednia wartos¢ wspoétczynnika odzysku.
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Streszczenie

W artykule przedstawiono wyniki oznaczania diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI) w powietrzu na stanowiskach pracy.
Pobieranie probek powietrza polegato na zatrzymywaniu obecnej w nim substancji przy uzyciu filtra z wiokna szklanego
uprzednio impregnowanego 1-(2-metoksyfenylo)piperazyna (MoPP). Po wymyciu produktu reakcji NDI z MoPP z fil-
tra za pomocg acetonitrylu otrzymane roztwory analizowano z zastosowaniem wysokosprawnej chromatografii cieczowej
z detekcja diodowa lub fluorescencyjng. Najnizsze stezenie diizocyjanianu 1,5-naftalenu, wyrazone jako NCO, mozliwe do
oznaczenia opracowang metoda, wynosito 0,00006 mg NCO/m?® (dla probki powietrza o objetosci 240 1). Zakres tematyczny
artykulu obejmuje zagadnienia zwiazane ze zdrowiem oraz bezpieczenstwem i higieng pracy, bedace przedmiotem badan w
obszarze nauk o zdrowiu oraz inzynierii §rodowiska.

Stowa kluczowe: diizocyjanian, derywatyzacja, chromatografia cieczowa, powietrze na stanowiskach pracy, nauki o zdro-
wiu, inZynieria Srodowiska.

Abstract

The article presents the results of determining 1,5-naphthyl diisocyanate (NDI) in workplace air. Air sampling consisted of
trapping the substance present in the air on a glass fiber filter impregnated with 1-(2-methoxyphenyl)piperazine (MoPP).
After elution of the NDI reaction product with MoPP from the filter with acetonitrile, the obtained solutions were analysed
with liquid chromatograph with diode and fluorescence detectors. The lowest concentration of 1,5-naphthyl diisocyana-

! Zrealizowano na podstawie wynikéw VI etapu programu wieloletniego ,Poprawa bezpieczenstwa i warunkéw pracy’, finansowanego
w zakresie badan naukowych i prac rozwojowych ze $rodkéw Narodowego Centrum Badan i Rozwoju. Projekt nr IILPN.02 pt: ,Opracowanie
9 nowych metod oznaczania szkodliwych substancji chemicznych dla potrzeb oceny $rodowiska pracy”. Koordynator programu: Centralny Instytut
Ochrony Pracy — Panstwowy Instytut Badawczy.
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te, calculated as NCO, that can be determined by the presented method was 0.00006 mg NCO /m? (for an air sample of
240 1). This article discusses the problems of occupational safety and health, which are covered by health sciences and

environmental engineering.

Keywords: diisocyanate, derivatization, liquid chromatography, workplace air, health sciences, environmental engineering.

Adres do korespondencji/Contact details: Joanna Kowalska, Centralny Instytut Ochrony Pracy — Parstwowy Instytut Badawczy,

ul. Czerniakowska 16, 00-701 Warszawa, e-mail: jokow@ciop.pl

WPROWADZENIE

Diizocyjanian 1,5-naftalenu (NDI), (CAS 3173-72-6)
jest fatwopalna substancjg stala, wystepujaca w po-
staci krysztaléw o barwie od bialej do jasnozottej.
Wriasciwosci fizykochemiczne tej substancji zesta-
wiono w tabeli 1.

Diizocyjanian  1,5-naftalenu  jest  zareje-
strowany zgodnie z rozporzadzeniem REACH
(Rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006). W Europie
odnotowano 4 aktywne zgloszenia substancji
(3 z Niemiec oraz 1 z Austrii). Substancja ta
jest produkowana i/lub importowana na obszar
Europejskiego Obszaru Gospodarczego w ilosci od
>1000 000 do < 10 000 000 ton rocznie (ECHA 2025).

Diizocyjanian 1,5-naftalenu posiada zharmoni-
zowang klasyfikacje w Unii Europejskiej. Substancja
zostala zaklasyfikowana jako dzialajaca toksycznie
na narzady docelowe (dzialanie draznigce na drogi
oddechowe), kategoria zagrozenia 3; jako dzialajaca
zraco/draznigco na skore, kategoria zagrozenia 2, a
w przypadku stosowania w postaci rozdrobnionej
wykazuje ostrg toksycznos¢ (po narazeniu inhala-
cyjnym), kategoria zagrozenia 2 (Rozporzadzenie
(WE) nr 1272/2008). W zwiazku z tym przypisano
jej nastepujace zwroty okreslajace rodzaj zagroze-
nia dla zdrowia:

- H330: Wdychanie grozi $miercia

- H335: Moze powodowa¢ podraznienie drég

oddechowych

Tabela 1. Wybrane wtasciwosci fizykochemiczne diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI), (ECHA 2025; GESTIS 2025; PubChem 2025)
Table 1. Selected physicochemical properties of 1,5-naphthalene diisocyanate (NDI), 1,5-naphthyl diisocyanate (ECHA 2025; GESTIS 2025;

PubChem 2025)
Nazwa Diizocyjanian 1,5-naftalenu
Wz6r sumaryczny C,HgN,0,
Wz6r strukturalny
Numer w rejestrze CAS 3173-72-6
Masa molowa 210,19 g/mol
Stan skupienia ciafo state; krysztaty o barwie biatej do jasnozétte] (ptatki)
Gestos¢ (w temp. 20°C) 1.41g/ml
Temperatura topnienia 127 +132°C
Preznos¢ pary 0,001+ 0,952 Pa (25 = 79,6°C)
Temperatura zaptonu 660°C
Temperatura rozktadu 200°C

Rozpuszczalnos¢ w wodzie (w temp. 20°C)

praktycznie nierozpuszczalny, 0,035 mg/ml

Synonimy: 1,5-diisocyanatonaphthalene; 1,5-naphthalene diisocyanate; naphthalene 1,5,-diisocyanate;
naphthylene-1,5-diisocyanate; isocyanic acid, 1,5-naphthylene ester
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- HB315: Dziata draznigco na skore

- H319: Dziala draznigco na oczy

- H334: Moze powodowa¢ objawy alergii, ast-
my lub trudnosci w oddychaniu w nastep-
stwie wdychania

- H317: Moze powodowa¢ reakcje alergiczng
skory

- H412: Dziala szkodliwie na organizmy wod-
ne, powodujac dtugotrwate skutki.

Wdychanie diizocyjanianu 1,5-naftalenu moze
zachodzi¢ w trzech postaciach (GESTIS 2025):

- W postaci unoszacego si¢ pylu powstajacego
podczas proceséw produkcyjnych, pakowa-
nia oraz dalszego przetwarzania;

- w postaci aerozolu krystalicznego powsta-
jacego w wyniku krystalizacji par diizocyja-
nianu 1,5-naftalenu z podgrzanej substancji
w trakcie produkgji poliuretanow;

- w postaci par zaleznych od warunkow kli-
matycznych panujacych w pomieszczeniu,
zazwyczaj przy stezeniach zblizonych do
0,05 mg/m”>.

Diizocyjanian 1,5-naftalenu nalezy do licznej
grupy diizocyjaniandéw - zwigzkéw chemicznych
zawierajacych w czasteczce dwie grupy funkcyj-
ne izocyjanianowe -N=C=0 (NCO), zbudowane
z atomow azotu, wegla i tlenu. Grupy izocyjaniano-
we charakteryzuja sie wysoka reaktywnoscig, wyni-
kajacg z obecnosci dwoch skumulowanych wigzan
podwojnych. Diizocyjaniany stanowig kluczowe
surowce w produkcji materialéw poliuretanowych,
takich jak pianki, powtoki, kleje, uszczelniacze oraz
elastomery.

Elastomery poliuretanowe otrzymuje sie po-
dobnie jak inne poliuretany, w wyniku reakgji dii-
zocyjaniandw z oligomerycznymi diolami (tzw.
oligomerolami) oraz maloczgsteczkowymi przedtu-
zaczami lancucha. Do surowcéw oligomerycznych
naleza m.in. poliestry, polietery oraz poliweglanodiol,
a takze inne zwigzki zakonczone grupami wodoro-
tlenowymi. Pianki poliuretanowe PUR, charaktery-
zujace sie odpornoscig chemiczng oraz odpornosciag
na wilgo¢ i wode, znajduja zastosowanie jako mate-
rialy izolacyjne m.in. w budownictwie, widkiennic-
twie, motoryzacji oraz sprzecie gospodarstwa domo-
wego (ECHA 2020; 2025; Szymariska i in. 2025).

Diizocyjanian 1,5-naftalenu jest wykorzysty-
wany przede wszystkim do wytwarzania pianek
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poliuretanowych. Narazenie na te substancje moze
wystepowa¢ m.in. podczas produkeji sztywnych
pianek PUR na bazie NDI lub mieszanin NDI
z MDI (Sennbro i in. 2006; Sepai, Sabbioni 2017).
Dotychczas w Polsce nie ustalono wartosci do-
puszczalnej stezenia diizocyjanianu 1,5-naftalenu
w powietrzu na stanowiskach pracy. Natomiast
zgodnie z rozporzadzeniem z dnia 12 czerwca 2018 r.
w sprawie najwyzszych dopuszczalnych stezen
i natezen czynnikéw szkodliwych dla zdrowia
w $rodowisku pracy obowigzujg wartosci dopusz-
czalne dla dziewigciu substancji oraz mieszanin dii-
zocyjanianow (Rozporzadzenie... 2018):
- diizocyjanian heksano-1,6-diylu [822-06-0]
(HDI),
- diizocyjanian 2,2'-metylenodifenylu [2536-
-05-2] (2,2'-MDI),
- diizocyjanian 2,4-metylenodifenylu [5873-
-54-1] (2,4-MDI),
- diizocyjanian metylenodifenylu — mieszani-
na izomerow [26447-40-5] (MDI),
- diizocyjanian tolueno-2,4-diylu [584-84-9]

(2,4'-TDI),

- diizocyjanian tolueno-2,6-diylu [91-08-7]
(2,6'-TDI),

- diizocyjanian toluenodiylu - mieszanina

izomerow (2,4- 1 2,6-) [26471-62-5] (TDI),
- izocyjanian 3-izocyjanianometylo-3,5,5-tri-
metylocykloheksylu [4098-71-9] (IPDI),
- metylenobis(fenyloizocyjanian) [101-68-8]
(4,4'-MDI).

Zgodnie z rozporzadzeniem REACH (WE nr
1907/2006) zarejestrowano 19 odrebnych substan-
cji nalezacych do grupy diizocyjanianéw. Narazenie
na diizocyjaniany ma najczesciej charakter mie-
szany, tj. obejmuje jednoczesne narazenie na kilka
zwigzkow z tej grupy. Niekorzystne skutki zdrowot-
ne wynikaja przede wszystkim z obecnosci wspdl-
nej grupy funkcyjnej — NCO, charakterystycznej
dla wszystkich diizocyjanianow.

Cztery sposrod diizocyjanianéw - 2,4-TDI, 2,6-
-TDI, 4,4'-MDI oraz HDI - stanowig tacznie okoto
94% diizocyjanianéw produkowanych w Europie
lub importowanych do Europy (Szymariska i in.
2025).

Ze wzgledu na szkodliwe dzialanie diizocyja-
nianéw na uklad oddechowy, w tym mozliwos¢
wystgpienia astmy zawodowej, a takze ich wlasci-
wosci uczulajace, w dyrektywie 2024/869 zalecono
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ustanowienie dla wszystkich diizocyjanianéw do-
puszczalnej warto$ci narazenia zawodowego na po-
ziomie 6 pg NCO/m’ oraz dopuszczalnej wartosci
krotkoterminowego narazenia wynoszacej 12 ug
NCO/m®. Wskaznik NCO odnosi si¢ do izocyja-
nianowych grup funkcyjnych obecnych w czastecz-
kach diizocyjanianéw. Ponadto zalecono przypisa-
nie tym zwigzkom notacji dotyczacej wchianiania
przez skore oraz dzialania uczulajgcego na skore
i uktad oddechowy.

W zwigzku z postanowieniami dyrektywy
2024/869, w dniu 5 czerwca 2025 r. odbylo sie
111. posiedzenie Miedzyresortowej Komisji ds.
Najwyzszych Dopuszczalnych Stezen i Natezen
Czynnikéw Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku
Pracy. Podczas posiedzenia omawiano propozycje
wartosci dopuszczalnych stezen diizocyjanianow, wy-
razonych w przeliczeniu na NCO. Komisja przyjeta
warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS)
dla diizocyjanianéw na poziomie 0,006 mg NCO/m’
oraz najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwi-
lowego (NDSCh) na poziomie 0,012 mg NCO/m”.
Jednocze$nie, zgodnie z zaleceniami dyrektywy
2024/869, przyjeto okres przejsciowy obowiazujacy
do 31 grudnia 2028 r., w ktérym stosowane beda
wartosci: NDS = 0,010 mg NCO/m? oraz NDSCh =
0,020 mg NCO/m’.

Oznaczanie stezen diizocyjaniandw w powie-
trzu na stanowiskach pracy jest prowadzone od
wielu lat. Zazwyczaj oznaczane s diizocyjaniany
najczesciej wykorzystywane w procesach techno-
logicznych, j. HDI, MDI, 2,4-TDI, 2,6-TDI, IPDI,
NDI (Bekki i in. 2020; BrzeZnicki, Bonczarowska
2015; Huuskonen iin. 2023; Jones i in. 2017; Rother,
Schliiter 2021; Sennbro i in. 2004; Spence, Plehiers
2022).

Ze wzgledu na stosunkowo niskie stezenia izo-
cyjaniandw, czesto wystepujacych jako zlozone
mieszaniny, podczas pobierania probek powietrza
wymagany jest etap ich wzbogacania. Ze wzgle-
du na wysoka reaktywnos$¢ izocyjanianéw proces
wzbogacania i derywatyzacji (tworzenia pochod-
nej) zazwyczaj przebiega jednoczesnie. W ciggu
ostatnich 30 lat wprowadzono szeroka game srod-
kow derywatyzujacych. Odczynniki derywatyzuja-
ce powinny charakteryzowa¢ si¢ wysoka stabilno-
$cig oraz duza reaktywnoscig wobec izocyjanianow.
Powinny reagowa¢ z diizocyjanianami w sposdb
ilosciowy, a jednoczesnie zapewnia¢ wysoka czu-
to$¢ oznaczen (Guglya 2000; Henneken i in. 2007;

Jankowski i in. 2017; McConnachie, Johnson 2023;
Selvakumar i in. 2022).

Odczynniki derywatyzujace wykorzystywane
przez réznych badaczy oraz zalecane w metodach
do oznaczania diizocyjanianéw w powietrzu obej-
muja m.in.:

- 1-(2-pirydylo)piperazyne (2-PP), (ASTM
D5836-20; Bonczarowska, Brzeznicki 2016;
Brzeznicki, Bonczarowska 2015; BrzeZnicki,
Bonczarowska 2020; OSHA PV2046; OSHA
5002),

- 9-(N-metyloaminometylo)antracen (MAMA),
(ASTM D5932-20; ASTM D6562-20),

- 1-(2-metoksyfenylo)piperazyne (2-MP),
w sprawozdaniu oznaczona skrétem MoPP
(ASTM D6561-20; HSE 2015; NIOSH 5521;
White 2006; White i in. 2012),

- 1-(9-antracenylometylo)piperazyne (MAP),
(ISO 17735 2019; NIOSH 5525),

- tryptamine (NIOSH 5522),

- dibutyloamine (Bekki i in. 2020; Gylestam i in.
2014; ISO 17734-1 2013; Karlsson i in. 2022).

Sposréd wielu wykorzystywanych odczynni-
kow derywatyzujacych zaden nie zostal dotych-
czas uznany za standard w analizie izocyjanianéw
w powietrzu. Do oznaczen ilosciowych powstatych
pochodnych wykorzystuje si¢ techniki analityczne
oparte na specjalistycznej aparaturze pomiarowej,
m.in. kolorymetrii, chromatografii gazowej (GC)
i chromatografii cieczowej (HPLC), (ECHA 2020;
Henneken i in. 2007; McConnachie, Johnson 2023;
Selvakumar i in. 2022).

Mimo dostepnos$ci metod opisanych w normach
oraz literaturze naukowej przestrzeganie dopusz-
czalnej warto$ci narazenia zawodowego dla diizo-
cyjaniandw, wynoszacej 6 pg NCO/m? oraz do-
puszczalnej wartos$ci krotkoterminowego narazenia
wynoszacej 12 ug NCO/m?, moze stanowi¢ istotne
wyzwanie.

Obecnie w handlu dostepne sg jedynie certyfi-
kowane materialy odniesienia pochodnych czte-
rech diizocyjanianéw z 1-(2-pirydylo)piperazyna,
tj. HDI, 2,4-TD], 2,6-TDI oraz 4,4’-MDL.

Proby otrzymania laboratoryjnej pochodnej
NDI z 2-PP nie powiodly si¢. W niniejszej pracy do
oznaczania NDI zastosowano 1-(2-metoksyfeny-
lo)piperazyne jako odczynnik derywatyzujacy, ze
wzgledu na prosty sposéb otrzymywania pochod-
nych (HSE 2015; ISO 16702 2007; Streicher i in.
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1996), dostepnos¢ odczynnika MoPP oraz lepsza
oznaczalno$¢ pochodnych MoPP w poréwnaniu
z pochodnymi 2-PP.

Oznaczenie stezenia diizocyjaniandw, wyrazo-
nego w przeliczeniu na grupe NCO, wymaga zasto-
sowania nastepujacego wzoru:

2-M
Cyco =Chy —
My,

gdzie:
Cyeo — stezenie NCO,

Cp -  stezenie diizocyjanianu lub pochodnej
diizocyjanianu,

2- liczba grup NCO w czasteczce zwiazku,

Myco- masa molowa grupy NCO, 42 g/mol,

My,— masa molowa diizocyjanianu lub po-

chodnej diizocyjanianu, g/mol.

Dla diizocyjanianu 1,5-naftalenu, gdzie M, -
masa molowa NDI wynosi 210,2 g/mol i M \p_popp
- masa molowa produktu reakeji diizocyjanianu
1,5-naftalenu (NDI) z MoPP (NDI-MoPP) wynosi
594,7 g/mol, zastosowano nastepujace wspdlczyn-
niki przeliczeniowe:

Cyco = 0,4 x Cypy,
Cxco = 0,14 x Cypryorp

Opierajac si¢ na danych literaturowych, prze-
prowadzono badania doswiadczalne w celu opraco-
wania metody oznaczania stezenia diizocyjanianu
1,5-naftalenu w powietrzu na stanowiskach pra-
cy. Po przeliczeniu wynikéw na zawarto$¢ grupy
NCO metoda ta umozliwia poréwnanie narazenia
z nowymi warto$ciami dopuszczalnymi, tj. NDS
i NDSCh. W celu potwierdzenia przydatnosci me-
tody do zamierzonego zastosowania przeprowa-
dzono jej pelng walidacje.

WYNIKI BADAN | ICH OMOWIENIE

Aparaturai sprzet

W badaniach zastosowano chromatograf cieczowy
firmy Agilent Technologies (Niemcy), seria 1200,
sprzezony z detektorem fluorescencyjnym (FLD)
i detektorem absorpcyjnym w zakresie UV-VIS
z matrycg fotodiodowa (DAD - Diod Array
Detector). Sterowanie procesem oznaczania
oraz zbieranie danych realizowano za pomoca
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oprogramowania ChemStation. Kolumne chroma-
tograficzng Ultra C18 o wymiarach 250 x 4,6 mm
id, =5 pm wykorzystano do rozdzielania mieszanin
wprowadzanych do chromatografu (Restek USA).

Podczas pobierania probek powietrza stoso-
wano aspiratory GilAir Plus (Sensidyne, USA).
Probki do analizy przygotowano, uzywajac wytrza-
sarki mechanicznej do przeprowadzenia desorpcji
analitu z sorbentéw typ WL-2000 (JWElectronic,
Polska). Ponadto uzyto wagi analitycznej Sartorius
TE214S (Sartorius Corporation, USA).

Odczynniki i materiaty

W badaniach wykorzystano nastepujace odczyn-
niki: diizocyjanian 1,5-naftalenu 97% (NDI)
(Fluorochem, Wielka Brytania), diizocyjanian to-
lueno-2,4-diylu (2,4-TDI) (Aldrich, USA), diizocy-
janian tolueno-2,6-diylu (2,6-TDI) (Aldrich, USA),
diizocyjanian 4,4-metylenodicykloheksylu (4,4’-
HMDI) (Supelco, USA), siarczan sodu bezwodny
(JTBaker, Holandia, do osuszania toluenu), octan
amonu (Merck, Niemcy), kwas octowy lodowa-
ty (POCH, Polska), acetonitryl (Merck, Niemcy),
toluen (JTBaker, Holandia), metanol (Aldrich,
Francja), 1-(2-metoksyfenylo)piperazyna 1-(2-me-
thoxyphenyl)piperazine (MoPP) o zawartosci ma-
sowej >98% (Sigma-Aldrich, Chiny) oraz woda
wysokiej czystosci uzyskana z aparatu Milli-Q
(Millipore, USA).

Podczas badan stosowano odczynniki o czysto-
$ci do HPLC. Roztwdr octanu amonu o stezeniu
0,01 mol/l przygotowano w nastepujacy sposob:
odwazono 0,77 g octanu amonu na wadze anali-
tycznej, przeniesiono do kolby miarowej o pojem-
nosci 1000 ml i rozpuszczono w wodzie o czystosci
do HPLC. Nastepnie roztwér doprowadzono do
pH 5 przy uzyciu kwasu octowego. Otrzymany roz-
twor buforowy (bufor amonowy) stanowil sklad-
nik fazy ruchomej stosowanej w chromatografii
cieczowe;j.

Do pobierania probek powietrza zastosowano
przygotowane w laboratorium filtry z wtékna szklane-
go (GF/A) o $rednicy 25 mm i wielkosci poréw 0,7 pm
(Whatman, Chiny), impregnowane 200 pl roztworu
MoPP w toluenie o stezeniu 10 mg/ml na filtr.

Zsyntezowano takze oddzielnie pochodne
diizocyjanianéw z MoPP (Streicher i in. 1996)
w nastepujacy sposob: do 20 ml roztworu MoPP
w toluenie (o stezeniu 10 mg/ml) dodawano
w ciggu 5 min 10 ml roztworu zawierajacego
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diizocyjanian (2,4-TDI, 2,6-TDI, HMDI, NDI),
odpowiadajacy ilosci 0,5 mmola (w miligra-
mach), w toluenie. Roztwor mieszano przez 1 h
w temperaturze pokojowej, co doprowadzito do
wytrgcenia osadu, a nastepnie umieszczono go
w zamrazarce na 45 min w celu przyspieszenia
catkowitego wytracenia produktu. Mieszaniny
przefiltrowano przez saczki jakosciowe z bibuly
o $redniej szybkosci saczenia, a zebrany osad kilka-
krotnie przemyto matymiilo§ciamizimnego toluenu
w celu usuniecia nadmiaru odczynnika MoPP.
Slady rozpuszczalnika odparowano pod préznia.

W celu otrzymania pochodnej NDI, 20 ml roz-
tworu MoPP w toluenie (o stezeniu 10 mg/ml)
zmieszano z 105 mg NDI rozpuszczonymi w 10 ml
toluenu.

Ustalenie parametrow oznaczania
chromatograficznego

W badaniach przyjeto podstawowe parametry
opisane w metodzie MDHS 25/4 (HSE 2015) oraz
parametry wyznaczone eksperymentalnie podczas
oznaczania diizocyjanianu 1,5-naftalenu meto-
da wysokosprawnej chromatografii cieczowej, po
jego przeksztalceniu w pochodng w wyniku reakcji
z MoPP.

Obie przywolane metody zalecaja wybranie
skladu fazy ruchomej (mieszaniny acetonitrylu
z roztworem buforowym) w zaleznosci od rodzaju
oznaczanych diizocyjanianéw lub izocyjanianéw

w badanym powietrzu. Wzrost udzialu acetonitrylu
w fazie ruchomej przyspiesza elucje pikow. Zaleca si¢
wyb6r miedzy ,wolng” faze ruchoma (45% acetonitry-
lu: 55% roztworu buforowego) a ,,szybka” faze rucho-
ma (60% acetonitrylu: 40% roztworu buforowego).
W wyniku przeprowadzonych badan usta-
lono nastepujagce warunki oznaczania chro-

matograficznego dla produktu reakcji NDI
z MoPP w obecno$ci 2,6-TDI — MoPP,
2,4-TDI — MoPP i HMDI — MoPP:
- kolumna z fazg oktadecylowg Ultra C18,
dlugo$¢ 25 cm, $rednica wewnetrzna
4,6 mm, uziarnienie 5 pm
- temperatura kolumny 23°C
- fazaruchoma
(acetonitryl: bufor amonowy) 60: 40
- natezenie przeplywu
fazy ruchome;j 1 ml/min
- dlugos¢ fali analitycznej
detektora DAD 242 nm
- dlugosc¢ fali analitycznej
detektora FLD wzbudzenie
240 nmy;
emisja
370 nm
- objetos¢ probki 20 pl.

Takie warunki umozliwily oznaczanie produktu
reakcji NDI z MoPP w obecnosci innych substancji
(ryc. 1i2) przy optymalnych parametrach detekto-
row DAD i FLD.

DAD1 B, Sig=242, 18 Re=360,100 (DIZ0CTNBIZ0CY. 2026 0617 15-66-36W L% 1.0)

Rycina 1. Chromatogram roztworu zawierajacego produkty reakgji diizocyjanianéw z 1-(2-metoksyfenylo)piperazyna (MoPP): 2,6-TDI —
MoPP (t,= 4,9 min), NDI — MoPP (t,= 5,7 min), 2,4-TDI — MoPP (t,= 6,1 min), HMDI — MoPP (t= 11,4 min). Kolumna Ultra C18, detektor

DAD

Figure 1. Chromatogram of a solution containing the reaction products of diisocyanates with 1-(2-methoxyphenyl)piperazine (MoPP):
2,6-TDI — MoPP (= 4,9 min), NDI — MoPP (t;= 5,7 min), 2,4-TDI — MoPP (= 6,1 min), HMDI — MoPP (= 11,4 min). Ultra C18 column,

DAD
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Rycina 2. Chromatogram roztworu zawierajacego produkty reakgji diizocyjaniandw z 1-(2-metoksyfenylo)piperazyna (MoPP): 2,6-TDI — MoPP
(t,=4,9 min), NDI — MoPP (t,=5,7 min), 2,4-TDI — MoPP (t,= 6,1 min), HMDI — MoPP (t,= 11,4 min). Kolumna Ultra C18, detektor FLD

Figure 2. Chromatogram of a solution containing the reaction products of diisocyanates with 1-(2-methoxyphenyl)piperazine (MoPP): 2,6-
-TDI — MoPP (t,= 4,9 min), NDI — MoPP (t,= 5,7 min), 2,4-TDI — MoPP (t,= 6,1 min), HMDI — MoPP (t,= 11,4 min). Ultra C18 column, FLD

Sprawdzenie warunkow pobierania
probek powietrza

Do pobierania prébek w celu oznaczania diizocy-
janianéw w badanym powietrzu norma ISO 16702
(2007) i metoda MDHS 25/4 (HSE 2015) zalecaja
wykorzystanie filtrow pokrytych MoPP lub zesta-
wu skladajacego si¢ z filtra impregnowanego MoPP
umieszczonego przed pluczka z roztworem MoPP
(do zbierania czastek i par).

Korzystajac ze wskazéwek zawartych w pi-
$miennictwie, przeprowadzono badanie oznacza-
nia diizocyjanianu 1,5-naftalenu jako pochodnej
NDI-MoPP. Na cztery filtry pokryte MoPP na-
niesiono po 100 pl roztworu NDI w acetonitrylu
o stezeniu 0,074 mg/ml (7,4 ug NDI, 2,96 ug NCO).
Po odparowaniu rozpuszczalnika dwa z filtréw
umieszczono w oprawkach. Zlozono dwa ukta-
dy, z ktorych kazdy skiadat si¢ z oprawki z filtrem
(z MoPP i NDI) polaczonej szeregowo z plucz-
ka betkotkowa wypelniong 5 ml roztworu MoPP
w toluenie o stgzeniu 0,05 mg/ml oraz pompa ss3-
ca, ktdrej strumien objetosci regulowano i kontro-
lowano za pomocg rotametru. Przez kazdy ukfad
przepuszczono 240 litréw powietrza ze strumie-
niem objetosci 1 I/min. W trakcie 4-godzinnego
badania, co ok. 45 min, uzupetniano ptuczki roz-
tworem MoPP (o stezeniu 0,05 mg/ml) do obje-
tosci 5 ml. Zgodnie z zaleceniami metody MDHS
25/4 (HSE 2015) dotyczacymi transportu probek
powietrza pobranych na filtry impregnowane od-
czynnikiem derywatyzujacym, po zakonczeniu po-
chlaniania filtry wyjeto z oprawek i zalano 2 ml ace-
tonitrylu. Pozostale dwa filtry z naniesionym NDI,
przez ktdre nie przepuszczano powietrza (probki
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odniesienia), réwniez zalano 2 ml ACN. Zamkniete
naczynka (kolby stozkowe) z filtrami i acetonitry-
lem, a takze zabezpieczone przed parowaniem roz-
twory z ptuczek, pozostawiono do nastepnego dnia
w warunkach laboratoryjnych, ostonigte jedynie
przed $wiatlem. Nastepnego dnia roztwory podda-
no analizie chromatograficznej.

Wyniki przedstawione w tabeli 2 wskazuja,
ze NDI zatrzymuje sie na filtrze (>98%) i reaguje
z MoPP, tworzac pochodng. Uzyskane wyniki wyka-
zaly przydatno$¢ wykorzystania filtra impregnowa-
nego MoPP do pobierania probek powietrza w celu
oceny narazenia na diizocyjanian 1,5-naftalenu.

Kalibracja aparatury pomiarowej

Zakres pomiarowy metody ustalono przy naste-
pujacych zalozeniach:

- objetos¢ probki powietrza pobranej do oceny
zgodnosci z wartoscig NDS: 2401 (0,24 m?),

- objetos¢ probki powietrza pobranej do oceny
zgodnosci z wartoscia NDSCh: 151(0,015 m’?),

- zakres stezen NCO co najmniej: 0,1 +
2-krotnosci wartosci NDS, tj. 0,6 + 12 pg
NCO/m?i0,5 +2-krotno$ci warto$ci NDSCh,
tj. 6 + 24 NCO pg/m’

- objetos¢ acetonitrylu stosowanego do odzy-
sku analitu z filtra: 2 ml.

Ze wzgledu na wieloetapowy sposéb poste-
powania z czynnikiem szkodliwym (diizocyja-
nianem 1,5-naftalenu) obecnym w powietrzu na
stanowisku pracy (przed oznaczeniem chromato-
graficznym) przyjeto, ze krzywa kalibracyjna bedzie
przygotowywana poprzez nanoszenie roztworow
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Tabela 2. Wyniki badaf pochtaniania diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI) z wykorzystaniem ptuczki z roztworem MoPP potaczone; z filtrem
z widkna szklanego pokrytym MoPP Kolumna Ultra C18, temperatura kolumny 23°C, detektor FLD
Table 2. Results of 1,5-naphthyl diisocyanate (NDI) absorption tests using impinger (with MoPP solution) with MoPP-coated fiberglass

filter in series. Ultra C18 column, column temperature 23°C, FLD

L o Przyblizone stezenie Powierzchnia piku NDI-MoPP w roztworach
Strumien objetosci | Czas pochtaniania,
Numer uktadu owietrza, | min min W roztworze, yg filtr pluczka
P ' NCO/ml

1 - poréwnawczy - - 1,48 8276 -
846,6 -

2 — poréwnawczy - - 1,48 882,1 -
863,1 -

1 1 240 1,48 840,4 177
826,6 1,55

2 1 240 1,48 856,4 nw
846,1 nw

Objadnienie: nw — nie wykryto.

wzorcowych o wzrastajacych stezeniach na filtry
z wiokna szklanego pokryte odczynnikiem dery-
watyzujacym — MoPP. Przy takim sposobie sporza-
dzania krzywej kalibracyjnej nie ma potrzeby wy-
znaczania wydajnosci odzysku. Ewentualne straty
substancji wynikajace z kolejnych etapéw przygoto-
wania probki do analizy beda identyczne zaréwno
w przypadku badanej probki, jak i przy sporzadzaniu
krzywej wzorcowe;j.

Krzywa kalibracyjng uzyskano po naniesieniu
na siedem impregnowanych filtréw kolejno 0,035 pg;
0,353 ug; 0,846 ug; 1,763 ug; 3,526 pg; 5,360 pg
i 7,052 pg NDI (roztwory w acetonitrylu). Po wy-
schnigciu filtry, pojedynczo umieszczone w kolbach
stozkowych, zalano 2 ml acetonitrylu i pozostawio-
no do nastepnego dnia w temperaturze pokojowej,
chronigc przed $wiatlem. Rano kolby wytrzasano
przez 30 min, a roztwory znad filtréw przepusz-
czano przez filtry strzykawkowe, po czym podda-
no analizie chromatograficznej. Uzyskano liniowa
odpowiedz detektorow DAD i FLD w zaleznosci od
stezenia grupy NCO (ryc. 3).

Zgodnie z zaleceniami metody MDHS 25/4 (HSE
2015) sporzadzono takze krzywe kalibracyjne, nano-
szac w laboratorium pochodng NDI-MoPP, zsynte-
zowang zgodnie z procedurg opisang przez Streichera
i in. (1996). Oznaczanie kalibracyjne wykonywano
przy uzyciu roztworéw wzorcowych NDI-MoPP
w acetonitrylu. Zakres stezen roztwordw wzorco-
wych wynosit 0,05 + 9,98 ug/ml, co odpowiada
0,007 + 1,397 ug NCO/ml po przeliczeniu.

Uzycie 2 ml rozpuszczalnika do odzysku przy
pobraniu 240 1 powietrza do analizy pozwala ozna-
czy¢ stezenia grupy NCO w zakresie od 0,00006 mg
NCO/m’ (0,06 ug NCO/m’) do 0,01164 mg NCO/m’
(11,64 pg NCO/m’).

Dla 2 ml roztworu do odzysku i 15 | anali-
zowanego powietrza otrzymano zakres stezen
od 0,00093 mg NCO/m® (0,93 pg NCO/m?) do
0,1863 mg NCO/m’ (186,3 ug NCO/m’).

Krzywa kalibracyjna przygotowano poprzez
naniesienie na siedem impregnowanych filtréw ko-
lejno po 150 ul kazdego z siedmiu roztworéw ro-
boczych NDI-MoPP w acetonitrylu o stezeniach:
0,665 pg/ml; 6,65 ug/ml; 15,96 pug/ml; 33,25 pug/ml;
66,50 pug/ml; 101,08 i 133,00 ug/ml. Przygotowano
trzy serie po szes¢ filtréw. Roztwory robocze uzy-
skano przez rozcienczenie roztworu wzorcowego
NDI-MoPP o stezeniu 0,14 mg w 1 ml acetonitrylu.

Po wyschnieciu filtry, pojedynczo umieszczo-
ne w kolbach stozkowych, zalano 2 ml acetonitrylu
i pozostawiono do nastepnego dnia w temperaturze
pokojowej, chroniagc przed $wiattem. Rano kolby
wytrzasano przez 30 min. Roztwory znad filtréw
przepuszczano przez filtry strzykawkowe i tak uzy-
skane roztwory poddawano analizie chromatogra-
ficznej. Dla kazdego z roztworéw przeprowadzono
po dwa niezalezne oznaczenia, a uzyskane wyniki
(pola powierzchni pikéw chromatograficznych)
usredniono. Nastepnie zbadano zalezno$¢ mie-
dzy polem powierzchni piku chromatograficznego
a stezeniem grupy NCO dla danego zwigzku.
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Wyniki oznaczen kalibracyjnych, uzyskane przy
zastosowaniu detektorow DAD i FLD, przedstawio-
no w tabelach 2 i 3. Przebieg krzywych kalibracyj-
nych przedstawiono na rycinie 4. Uzyskane krzywe
kalibracyjne wykazywaly liniowa zaleznos¢.

Uzyskane  liniowe  odpowiedzi  detektorow
DAD i FLD w zaleznoéci od stezenia NDI
(oraz po przeliczeniu na stezenie grupy NCO),

(ryc. 3) byly poréwnywalne z krzywymi kalibra-
cyjnymi otrzymanymi na podstawie analiz roz-
tworéw pochodnej NDI-MoPP przygotowanej
w acetonitrylu. Do dalszych badan laboratoryjnych
prowadzonych w celu wyznaczenia parametréw
walidacyjnych metody wykorzystano pochodng
zsyntezowang w laboratorium.

NDI-MOPP derywatyzacja na filtrze
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Rycina 3. Wykres zaleznosci powierzchni pikdw produktu reakgji diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI) z MoPP na filtrach od stezenia grupy
NCO. Kolumna Ultra C18, temperatura kolumny 23 °C, HPLC, detektor DAD i FLD

Figure 3. Graph of the dependence of peak areas of the 1,5-naphthyl diisocyanate (NDI) reaction product with MoPP on filters on the con-
centration of the NCO group. Ultra C18 column, column temperature 23°C, HPLC, DAD and FLD detectors

Tabela 3. Wyniki precyzji (powtarzalnosci) oznaczen diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI), w przeliczeniu na NCO. Kolumna Ultra C18, HPLC,

detektor A) DAD i B) FLD

Table 3. Results of precision (repeatability) of determinations of 1,5-naphthyl diisocyanate (NDI), calculated as NCO. Ultra C18 column, HPLC,

A) DAD, B) FLD

a i ) ) Wspdtczynnik Sredni wspétczynnik
. . Srednia powierzchnia . o B
Numer serii Stezenie, ug NCO/ml . — Odchylenie standardowe Zmiennosdi, zmiennosci dla zakresu,
piku (n=8)
% %
DAD
1 0,07 32,08 1,52 4,74
2 0,70 259,61 13,73 5,29 4,96
3 1,4 488,95 23,68 4,84
1 0,07 44,64 3,38 7,57
2 0,70 419,47 29,10 6,94 6,02
3 1,4 767,66 13,81 1,8
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Rycina 4. Wykres zalezno3ci powierzchni pikdw pochodnej NDI-MoPP naniesionej na impregnowany filtr, od stezenia grupy NCO. Kolumna

Ultra C18, HPLC, detektor A) DAD i B) FLD

Figure 4. Graph of the dependence of the peak area of the derivative applied to the impregnated filter on the concentration of the NCO

group. Ultra C18 column, HPLC, A) DAD, B) FLD

Precyzja

W celu oceny precyzji oznaczen kalibracyjnych
przygotowano trzy serie po osiem filtréw z MoPP, na
ktdre naniesiono po 150 ul roztwordw o stezeniach
pochodnej: 6,65 ug/ml (seria I), 66,50 pug/ml (seria
IT) i 133,00 pg/ml (seria III). Po wyschnieciu filtry
przygotowano do analizy chromatograficznej
w sposéb identyczny jak przy przygotowaniu krzy-
wych kalibracyjnych.

124

Wykonano pomiary chromatograficzne, po dwa
z kazdego roztworu, w warunkach identycznych
jak przy wykonaniu oznaczen kalibracyjnych. Na
podstawie odczytanych powierzchni pikéw uzyska-
nych na chromatogramach obliczono odchylenie
standardowe i wspolczynnik zmiennosci. Wyniki
badan precyzji przedstawiono w tabeli 3.

Wspolczynniki zmiennosci dla zakresu pomia-
rowego wyniosty odpowiednio 4,96% i 6,02%, co
swiadczy o dobrej precyzji oznaczen.
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Badanie trwatosci roztworow

Zgodnie z zaleceniami metody MDHS 25/4 (HSE
2015), po pobraniu prébek powietrza przez filtry
impregnowane odczynnikiem derywatyzujacym,
filtry nalezy wyjac z oprawek, umiesci¢ w szklanych
naczynkach, zala¢ odpowiednig iloscia rozpusz-
czalnika i przewiez¢ do laboratorium. Ten sposéb
transportu podyktowany jest tym, ze gdyby na kto-
re$ miejsca filtra dostaly sie czasteczki stalego diizo-
cyjanianu w ilo$ci wigkszej niz ilo§¢ naniesionego
tam odczynnika derywatyzujacego, to przeniesie-
nie probki do roztworu umozliwi przereagowanie
calej zatrzymanej ilosci diizocyjanianu.

Do badania trwalo$ci roztworéw pozostawiono
w warunkach laboratoryjnych roztwory pochod-
nej NDI-MoPP w acetonitrylu o stezeniach 0,07 pg
NCO/ml i 0,7 pg NCO/ml, wybrane sposréd roz-
twordw przygotowanych do wyznaczenia krzywych
kalibracyjnych. Wyniki badan trwatosci roztworéw
po 1, 3 i 6 dniach przechowywania w temperatu-
rze pokojowej i bez dostepu $wiatla przedstawiono
w tabeli 4. Probki powietrza w postaci roztworéw
pobranych znad filtra za pomocg 2 ml acetonitrylu
przechowywano w temperaturze pokojowej i bez
dostepu swiatla przez 3 dni.

Tabela 4. Wyniki badan trwatosci roztworéw pochodnej diizocyjanianu 1,5-naftalenu (NDI) w acetonitrylu, przechowywanych w laborato-

rium. Kolumna Ultra C18, HPLC, detektor DAD

Table 4. Results of the stability tests of 1,5-naphthyl diisocyanate (NDI) derivative solutions in acetonitrile stored in the laboratory. Ultra C18

column, HPLC, DAD

Srednie pola powierzchni
pikow

Stezenie
NCO, pg/ml

Czas przechowywania,
liczba dni

Zmiana powierzchni po
przechowywaniu
w chfodziarce, %

Odchylenie

el standardowe

26,2
0,07 0 271
28,1

27,13 0,90 0

250,10
250,60
256,00

0,7 0

252,23 3,27 0

271
0,07 1 26,1
253

26,17 0,90 -3,56

243,70
250,20
243,10

0,7 1

245,67 3,94 -2,60

25,1
0,07 3 26,1
26,9

26,03 0,90 -4,05

241,20
238,50
245,10

0,7 3

241,60 3,32 -4,22

24,7
0,07 6 235
23,8

24,0 134 -8,28

231,20
221,00
243,10

0,7 6

231,77 11,06 -8,1
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Dane walidacyjne metody

Walidacje metody przeprowadzono zgodnie
z wymaganiami zawartymi w normie europejskiej
PN-EN 482:2021. Granice wykrywalnosci (LOD)
oraz granice oznaczalnosci (LOQ) wyznaczono na
podstawie wynikoéw analizy $lepych prébek, czyli
roztworéw otrzymanych znad impregnowanych
filtréw MoPP po wytrzasaniu z 2 ml acetonitrylu.
Do obliczenia LOD i LOQ wykorzystano wyliczo-
ng wartos$¢ standardowego odchylenia prébek oraz
wspdtczynnik nachylenia krzywej kalibracyjnej
Granice te przedstawiono w tabeli 5.

Uzyskano nastepujace dane walidacyjne metody
oznaczania diizocyjanianu 1,5-naftalenu, przeliczo-
nego na stezenie grupy NCO:

- zakres pomiarowy

0,007 + 1,397 ug NCO/ml
(0,00006 + 0,01164 mg NCO/m’
dla probki powietrza 240 )

- granica wykrywalnosci:

LOD = 1,1 ng NCO/ml (HPLC-DAD);
LOD = 0,7 ng NCO /ml (HPLC-FLD)
- granica oznaczalnosci:
LOQ = 3,2 ng NCO /ml (HPLC-DAD);
LOQ = 2,2 ng NCO /ml (HPLC-FLD)
- wzgledna niepewnos¢ ztozona 14,6 %;
- wzgledna niepewno$¢ rozszerzona
(dla poziomu ufnosci 95%
i wspdlczynnika rozszerzeniak =2) 29,2%.

Opracowana metoda spelnia wymagania sta-
wiane procedurom oznaczania stezen substancji
w powietrzu na stanowiskach pracy.

PODSUMOWANIE | WNIOSKI

Na podstawie wynikéw przeprowadzonych ba-
dan ustalono warunki oznaczania diizocyjanianu
1,5-naftalenu (NDI), przeliczonego na st¢zenie gru-
py NCO, w powietrzu na stanowiskach pracy. Filtry
z widkna szklanego pokryte 1-(2-metoksyfenylo)-
piperazyna zapewniaja ilosciowe wyodrebnienie
diizocyjanianu 1,5-naftalenu z badanego powietrza.
Uzyskang pochodng oznacza si¢ ilo$ciowo przy
uzyciu wysokosprawnej chromatografii cieczowej
z detektorem diodowym lub fluorescencyjnym.
Opracowana metoda umozliwia oznaczanie diizo-
cyjanianu 1,5-naftalenu, w przeliczeniu na grupe
NCO, na poziomie 1/100 warto$ci najwyzszego do-
puszczalnego stezenia (NDS) i moze by¢ stosowana
do oceny narazenia zawodowego na stanowiskach
pracy. Walidacja metody potwierdzita jej przydat-
no$¢ do zamierzonego zastosowania.

Procedura analityczna oznaczania diizocyja-
nianu 1,5-naftalenu, przeliczonego na grupe NCO,
w powietrzu zostala zamieszczona w zalaczniku do
artykutu.

Tabela 5. Granice wykrywalnosci (LOD) oraz oznaczalnosci (LOQ) opracowanej metody
Table 5. The determined limits of detection (LOD) and limit of quantification (LOQ) of the method

Detektor (metoda HPLC) DAD FLD
Odchylenie standardowe wynikéw uzyskanych dla serii probek slepych, S, 0,1092 0,1193
Réwnanie krzywej kalibracji: y= bx + a y=343,48x+1.2 y=550,18x+5,14
Wspbtczynnik kierunkowy krzywej kalibracji, b 343,48 550,18
Granica wykrywalnosci, LOD, ng NCO/ml 1,05 0,72
Granica oznaczalnosci, LOQ, ng NCO/ml 3,15 2,15
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ZAYACZNIK

PROCEDURA ANALITYCZNA OZNACZANIA DIIZOCYJANIANU 1,5-NAFTALENU
(W PRZELICZENIU NA NCO) NA STANOWISKACH PRACY

1. Zakres procedury

W niniejszej procedurze podano metode¢ ozna-
czania zawarto$ci diizocyjanianu 1,5-naftalenu
(CAS 3173-72-6), w przeliczeniu na grupe NCO,
w powietrzu na stanowiskach pracy, z zastosowa-
niem wysokosprawnej chromatografii cieczowej
z detekcjg spektrofotometryczng i fluorescencyj-
ng. Metode stosuje si¢ podczas kontroli warunkéw
sanitarnohigienicznych.

Najmniejsze stezenie diizocyjanianu 1,5-naf-
talenu (CAS 3173-72-6), w przeliczeniu na grupe
NCO, jakie mozna oznaczy¢ w warunkach pobie-
rania probek powietrza i wykonania oznaczania
opisanych w normie, wynosi 0,00006 mg NCO/m’
(dla probki powietrza o objetosci 240 1).

2. Powotania normatywne

PN-Z-04008-7 Ochrona czysto$ci powietrza — Po-
bieranie probek — Zasady pobierania prébek po-
wietrza w srodowisku pracy i interpretacji wynikow.

3. Terminy i definicje

W niniejszym dokumencie nie wymieniono termi-
néw ani definicji.

4. Zasada metody

Metoda polega na przepuszczeniu badanego po-
wietrza przez filtr z wldkna szklanego pokryty
1-(2-metoksyfenylo)piperazyna, ekstrakcji powsta-
tej pochodnej diizocyjanianu 1,5-naftalenu aceto-
nitrylem i analizie chromatograficznej otrzymane-
g0 roztworu.

5. Postanowienia ogélne

5.1. Dokladnos¢ wazenia
Substancje stosowane w analizie nalezy wazy¢ przy
uzyciu wagi analitycznej z dzialka elementarna co
najmniej 0,000 2 g.
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5.2. Postepowanie z substancjami
niebezpiecznymi

Czynnosci, podczas ktoérych stosuje si¢ rozpusz-
czalniki organiczne, nalezy wykonywac przy uzyciu
srodkéw ochrony indywidualnej oraz pod sprawnie
dzialajacym wyciagiem laboratoryjnym. Pozostale
po analizie roztwory odczynnikéw nalezy gro-
madzi¢ w przeznaczonych do tego celu pojemni-
kach i przekazywa¢ do utylizacji uprawnionym
instytucjom.

6. Odczynniki, roztwory i materiaty

Stosowa¢ odczynniki o stopniu czystosci co naj-
mniej cz.d.a., o ile nie zaznaczono inaczej, oraz
wode destylowang o czysto$ci do HPLC, zwang
w dalszej czesci normy woda.

6.1. Acetonitryl o czystosci do HPLC

6.2. Toluen o czystosci do HPLC

6.3. Diizocyjanian 1,5-naftalenu

6.4. 1-(2-Metoksyfenylo)piperazyna (1,2- MoPP)

o zawarto$ci masowej >98%
6.5. Siarczan sodu bezwodny (do osuszania
toluenu)

6.6. Toluen osuszony

6.7. Octan amonu

6.8. Kwas octowy lodowaty

6.9. Bufor amonowy
Stosowa¢ bufor amonowy przygotowany w naste-
pujacy sposéb: odwazy¢ okoto 0,77 g octanu amonu
i przenie$¢ do kolby miarowej o pojemnosci 1000 ml,
uzupelni¢ kolbe wodg i dokladnie wymiesza¢ za-
warto$¢. Nastepnie doda¢ odpowiednig ilos¢ kwasu
octowego zgodnie z punktem 6.8, tak aby uzyska¢
roztwor o wartosci pH = 5.

6.10.Roztwor pokrywajacy
Stosowaé roztwor 1-(2-metoksyfenylo)piperazy-
ny w toluenie wg punktu 6.6, do impregnowania
filtrow GF/A. Roztwoér przygotowuje si¢ w na-
stepujacy sposob: do kolby o objetosci 25 ml od-
wazy¢ 0,25 g 1,2-MoPP, uzupelni¢ do kreski to-
luenem wg punktu 6.6. Roztwdr przechowywac
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w temperaturze pokojowej; jego trwalos¢ wynosi
tydzien. Zawarto$¢ 1-(2-metoksyfenylo)piperazyny
w 1 ml tak przygotowanego roztworu wynosi okoto
10 mg.

6.11. Filtry z wtokna szklanego
Filtry z wldkna szklanego o $rednicy 25 mm i $red-
nicy poréw 0,7 um przygotowano w nastepujacy
sposéb: na filtry nanie$¢ 0,2 ml roztworu pokrywa-
jacego wg punktu 6.10. Pozostawi¢ je do wyschnie-
cia w eksykatorze. Suche filtry pokryte 1-(2-me-
toksyfenylo)piperazyna umiesci¢ w  szczelnie
zamknietym pojemniku, chronigc przed $wiatltem.
Filtry zachowujg trwalo$¢ co najmniej tydzien.

6.12.Pochodna diizocyjanianu 1,5-naftalenu
Rozpusci¢ 105 mg diizocyjanianu 1,5-naftalenu
w 10 ml toluenu wg punktu 6.6. Roztwoér powo-
li dodawa¢ do 20 ml roztworu pokrywajacego wg
punktu 6.10. Otrzymany roztwor mieszaé przez
okoto 60 min, a nastepnie umie$ci¢ w zamrazarce na
45 min. Powstaly osad przefiltrowa¢ przez filtr bibu-
fowy, przemy¢ kilkakrotnie matymi ilo§ciami zim-
nego toluenu i wysuszy¢ pod préznig. Otrzymang
pochodng przechowywa¢ w szczelnie zamknietym
pojemniku. W razie koniecznosci powstaly osad
rozpusci¢ ponownie w mozliwie najmniejszej ilosci
dichlorometanu i podda¢ ponownej rekrystalizacji
w toluenie.

Tak przygotowana pochodna diizocyjanianu
1,5-naftalenu przechowywa¢ w szczelnie zamknie-
tym pojemniku w temperaturze pokojowej; trwa-
to$¢ wynosi do miesigca.

6.13. Roztwor wzorcowy podstawowy pochodnej

diizocyjanianu 1,5-naftalenu

Do kolby pomiarowej o pojemnosci 20 ml odwa-
zy¢ 2,7 mg pochodnej diizocyjanianu 1,5-naftalenu.
Pochodng rozpusci¢ w acetonitrylu. Jeden mililitr
tak przygotowanego roztworu zawiera 0,135 mg
pochodnej diizocyjanianu 1,5-naftalenu, co odpo-
wiada stezeniu 0,0189 mg NCO/ml. Roztwor przy-
gotowywac bezposrednio przed oznaczaniem.

6.14. Roztwory wzorcowe robocze
Do 7 kolb pomiarowych o pojemnosci 1 ml odmie-
rzy¢ nastepujace objetosci roztworu wzorcowego
podstawowego pochodnej diizocyjanianu 1,5-naf-
talenu wg punktu 6.13, w mililitrach: 0,005; 0,05;
0,125 0,25; 0,5; 0,76 i 1. Kolby uzupetni¢ acetoni-
trylem. Jeden mililitr tak przygotowanych roztwo-
réw zawiera odpowiednio w mikrogramach gru-
py NCO: 0,0945; 0,945; 2,268; 4,725; 9,450; 14,364
i 18,900. Roztwory przygotowywaé bezposrednio
przed oznaczaniem.
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7. Przyrzady pomiarowe i sprzet pomocniczy

Stosuje si¢ standardowg aparature laboratoryjna,
w tym szczegdlnie sprzet wymieniony ponizej.

7.1. Chromatograf cieczowy
Chromatograf cieczowy z detektorem spektrofoto-
metrycznym lub fluorescencyjnym.

7.2. Kolumna chromatograficzna
Kolumna chromatograficzna umozliwiajaca ozna-
czanie pochodnej diizocyjanianu 1,5-naftalenu
w obecnoséci innych substancji wystepujacych
w badanym powietrzu, np. kolumna o dlugosci
250 mm i $rednicy wewnetrznej 4,6 mm, wypel-
niona faza oktadecylowa o uziarnieniu 5 pm (np.
ULTRA C18).

7.3. Pompa ssaca
Pompa ssaca umozliwiajaca pobieranie probek po-
wietrza ze stalym strumieniem objetoéci, zgodnie
z rozdzialem 8.

7.4. Oprawki
Oprawki na filtry o $rednicy 25 mm, dostgpne
w handlu i stosowane zgodnie z instrukcja
producenta.

7.5. Pipety
Pipety do cieczy automatyczne nastawne o pojem-
nosciach 0,005 + 5 ml.

7.6 Kolby pomiarowe
Kolby pomiarowe o pojemnosciach: 1 ml; 20 ml
i 1000 ml.

7.7. Naczynka szklane
Naczynka szklane o pojemnosciach 2 mli 5 ml.

7.8. Filtry strzykawkowe
Filtry strzykawkowe o $rednicy 13 mm, z mem-
brang z poli(tetrafluoroetylenu) o srednicy porow
0,45 pm.

7.9. Eksykator

7.10. Wytrzasarka
Wytrzgsarka mechaniczna.

7.11. Filtry bibulowe

8. Pobieranie prébek powietrza

Probki powietrza nalezy pobiera¢ zgodnie z wyma-
ganiami normy PN-Z-04008-7. W miejscu pobie-
rania probek powietrza przez filtr wg punktu 6.11,
umieszczony w oprawce wg punktu 7.4, przepuscic
do 2401badanego powietrza ze stalym strumieniem
objetosci nie wigkszym niz 1 1/min. Bezposrednio
po pobraniu prébek filtr przenies¢ do naczyn-
ka i doda¢ 2 ml acetonitrylu. Tak przygotowane
probki przechowywaé w temperaturze pokojowej,
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zabezpieczone przed $wiatlem; ich trwalo$¢ wynosi
do 3 dni.

9. Warunki pracy chromatografu

Warunki pracy chromatografu nalezy dobra¢ tak,
aby uzyska¢ rozdzielenie pochodnej diizocyja-
nianu 1,5-naftalenu od innych substancji wyste-
pujacych jednoczesnie w badanym powietrzu.
W przypadku stosowania kolumny o parametrach
podanych w punktcie 6.2 przykladowe warunki
oznaczania s3 nastepujace:
- fazaruchoma
(acetonirtyl:
bufor amonowy
wg punktu 6.9) 60: 40 (faza szybka) lub
45: 55 (faza wolna)
- temperatura
kolumny
- strumien
objetosci
fazy ruchomej 1 ml/min
- dlugos¢ fali
analitycznej
detektora
spektrofoto-
metrycznego
- dlugos¢ fali
analitycznej
detektora
fluorescencyj-
nego:
- wzbudzenie
- emisja
- dozowanie
probki

25°C

242 nm

240 nm
370 nm

20 pl.

10. Sporzadzanie krzywej wzorcowania

Na siedem filtréw wg punktu 6.12 nanie$¢ po 150 pl
roztworéw wzorcowych pochodnej diizocyjanianu
1,5-naftalenu wg punktu 6.14. Na filtr bedacy prob-
ka zerowa nanie$¢ 150 pl acetonitrylu. Masa NCO
naniesionego na filtry wynosi odpowiednio, w mi-
krogramach: 0; 0,01418; 14175; 0,3402; 0,70875;
1,4175; 2,1546; 2,8350. Po odparowaniu rozpusz-
czalnika filtry przenies¢ do naczynek wg punktu
7.7. Do kazdego naczynka doda¢ po 2 ml acetoni-
trylu i wytrzgsa¢ przez 30 min. Uzyskane ekstrakty
przesaczy¢ przez filtry strzykawkowe wg punktu
7.8. Roztwory podda¢ analizie chromatograficznej

w warunkach okreslonych w rozdziale 9. Z kazde-
go roztworu wykona¢ dwukrotny pomiar. R6znica
miedzy poszczegdlnymi wynikami a warto$cig
$rednig nie powinna by¢ wigksza niz 5% wartosci
$redniej. Sporzadzi¢ wykres krzywej wzorcowania,
odktadajgc na osi odcietych stezenie grupy NCO,
w mikrogramach na mililitr, a na osi rzednych -
$rednie pola powierzchni piku pochodnej diizocy-
janianu 1,5-naftalenu.

11. Wykonanie oznaczania

Naczynko z filtrem i 2 ml acetonitrylu wytrzasaé
przez 30 min. Ekstrakt przesaczy¢ przez filtr strzy-
kawkowy wg punktu 7.8. Uzyskany roztwor poddac
analizie chromatograficznej w warunkach okreslo-
nych w rozdziale 9. Stezenie grupy NCO w bada-
nym roztworze, w mikrogramach na mililitr, od-
czytac z wykresu krzywej wzorcowania.

12. Obliczanie wyniku oznaczania

Stezenie grupy NCO (X) w badanym powietrzu ob-
liczy¢, w miligramach na metr sze$cienny, na pod-
stawie wzoru:
xoe2
%
w ktorym:
c - stezenie grupy NCO, w mikrogramach na
mililitr w badanym roztworze, odczytana
z wykresu krzywej wzorcowania, w mikro-
gramach na mililitr,
2 - ilo$¢ rozpuszczalnika uzyta do ekstrakeji,
w mililitrach,
V - objetos¢ powietrza przepuszczonego przez
filtr, w litrach.

Jesli przepisy krajowe tego wymagaja, wynik
oznaczania stezenia substancji, w miligramach na
metr sze$cienny, sprowadzi¢ do okreslonych wa-
runkow odniesienia, np. temperatury 20°C i ci$nie-
nia 101,3 kPa.
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