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Uwodornione terfenyle (CsHy)s sa mieszaning izomeréw orto-, meta- i para-terfenyli o ré6znym stopniu
uwodornienia. Uwodornione terfenyle sa uzywane jako: smary, hydrauliczne ptyny chiodzace, chto-
dziwo w reaktorach atomowych, rozpuszczalniki barwnikéw stosowanych do otrzymywania bezwe-
glowego papieru kopiujacego oraz do produkgji takich tworzyw sztucznych, jak polichlorek winylu.

Uwodornione w 40% terfenyle (HB-40) naleza do substancji nietoksycznych w warunkach narazenia
ostrego. Medialne dawki émiertelne (LDsg) po podaniu do zoladka szczuréw wynosza, w zaleznosci od
techniki podania substancji, od 10 200 mg/kg (do przelyku) do 17 500 mg/kg (cewnikiem bezposred-
nio do zotadka). Medialne stezenie $miertelne (LCsp) HB-40 dla szczuréw wynosi 11 100 mg/m? po 4 h
narazenia na aerozol tego zwigzku. Nie stwierdzono mutagennego, genotoksycznego ani rakotworcze-
go dziatania uwodornionych terfenyli w testach przeprowadzonych w warunkach in vivo iin vitro. W
dawkach nietoksycznych dla matek uwodornione terfenyle nie indukowaly wad wrodzonych u potom-
stwa szczuréw.

Analiza wynikéw badan toksycznosci uwodornionych terfenyli dla zwierzat laboratoryjnych nie po-
zwala na wskazanie skutku krytycznego. Stwierdzono wprawdzie w nastepstwie narazenia, przede
wszystkim droga inhalacyjna i w mniejszym stopniu droga pokarmowa - wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby oraz zmiany aktywnosci enzyméw watrobowych, ale zmiany te mialy raczej
charakter adaptacyjny niz wskazywatyby na toksyczne dziatanie uwodornionych terfenyli. Podstawa

! Wartos¢ NDS uwodornionych terfenyli jest zgodna z rozporzadzeniem ministra pracy i polityki spotecznej z
dnia 29 lipca 2010 r. DzU nr 141, poz. 950.

Metoda oznaczania stezenia uwodornionych terfenyli zostata opublikowana w kwartalniku ,,Podstawy i Metody
Oceny Srodowiska Pracy” 2010, nr 1(63).
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wyliczenia wartosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) uwodornionych terfenyli bylo badanie
toksycznosci inhalacyjnej uwodornionego w 40% Therminolu 66 o stezeniach: 10; 100 lub 500 mg/m?, na
ktéry szczury obu plci narazano przez 14 tygodni, 6 h dziennie, 5 dni w tygodniu. Do wyliczenia war-
tosci NDS uwodornionych terfenyli przyjeto wartoé¢ LOAEL 100 mg/m? i faczny wspélczynnik nie-
pewnosci réwny 8. Wyliczona wartos¢ NDS uwodornionych terfenyli wynosi 12,5 mg/m3. Uwodor-
nione terfenyle nie dziataja drazniaco, dlatego nie ma podstaw do ustalania dla nich wartosci najwyz-
szego stezenia chwilowego (NDSCh).

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]I, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogodlna charakterystyka substancji

Ogolna charakterystyka uwodornionych terfenyli nieradioaktywnych (ACGIH 2001; IPCS 2001,
Sittig’s.... 2002):

— WzOr sumaryczny Cis Hao
— wzor strukturalny (CeHn) 3

®
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() ()
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#
orto-terfenyl meta-terfenyl para-terfenyl

— hazwa chemiczna uwodornione terfenyle

—nazwa CAS hydrogenated terphenyls

—numer CAS 61788-32-7

—numer EINECS 262-967-7

— synonimy: czesciowo uwodorniony terfenyl, uwodornione difeny-
lobenzeny, uwodornione fenylobenzeny

— nazwy handlowe: HB-40, Terminol® 66 — ptyn chtodzacy.

Uwodornione terfenyle (CsH,)s sa mieszaning izomeréw orto-, meta- i para-terfenyli w roz-
nym stopniu uwodornionych. Istnieje pig¢ stopni uwodornienia kazdego z izomerow terfenyli.

Wlasciwosci fizykochemiczne

Wrhasciwoscei fizykochemiczne uwodornionych w okoto 40% terfenyli nieradioaktywnych (ACGIH
2001; IPCS 2001; Sittig’s... 2002):

— posta¢ i wyglad przezroczysta, oleista ciecz 0 jasnozoltej barwie i cha-
rakterystycznym niezbyt silnym zapachu

— masa czasteczkowa 241 ($rednio)

— temperatura wrzenia 340 °C

172



— temperatura zaptonu 157 °C (metoda tygla zamknietego); 174 °C (metoda ty-
gla otwartego)

— temperatura samozaplonu 374°C

—wzgledna gestos¢ whasciwa 1,003 + 1,009 (woda = 1)

— preznos$¢ par 13 Pa (w temp. 25 °C)

— rozpuszczalno$¢ praktycznie nierozpuszczalny w wodzie w temp. 25°C,

miesza si¢ W temperaturze pokojowej z wieloma weglo-
wodorami i chlorowanymi weglowodorami oraz estrami
— wspolczynniki przeliczeniowe 1 ppm= 9,86 mg/m®i 1 mg/m> = 0,102 ppm.

Uwodornione terfenyle, a takze: tworzywa sztuczne, popularne polimery, gumy, asfalty oraz
smoty, stabo rozpuszczaja si¢ w acetonie, a w etanolu jedynie w 6%. Zwiazki te pod wptywem
wysokiej temperatury moga uwalnia¢: drazniace pary, tlenek i ditlenek wegla, weglowodory, dy-
my oraz sadze.

Uwodornione terfenyle nie znajduja sie w tabeli 3.2. zatacznika VI do rozporzadzenia Parla-
mentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie klasyfikaciji,
oznakowania i pakowania substancji i mieszanin, zmieniajacego i uchylajacego dyrektywy
67/548/EWG i 1999/45/WE oraz zmieniajacego rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz.Urz. WE
L 353 z dnia 31 grudnia 2008 r. , 1-1355 ze zm.).

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe

Uwodornione terfenyle sa uzywane jako ptyny chtodzace — rozpuszczalniki barwnikéw stosowa-
nych do otrzymywania bezweglowego papieru kopiujacego. Stosuje si¢ je ponadto do produkcji
takich tworzyw sztucznych, jak polichlorek winylu. Zwiazki te sa uzywane réwniez jako: smary,
hydrauliczne ptyny chiodzace i chtodziwo w reaktorach atomowych. Jako ptyny chlodzace najcze-
Sciej sa stosowane terfenyle uwodornione w 40%. NIOSH szacuje, ze w latach 1981-1983 w USA
ponad 32 000 pracownikéw byto narazonych zawodowo na uwodornione terfenyle (ACGIH 2001).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne. Toksyczno$¢ ostra

W pismiennictwie i komputerowych bazach danych nie znaleziono informacji na temat zatrué¢
ostrych ludzi uwodornionymi terfenylami.

Wyniki dwoch testow platkowych wykonanych na 101 osobach wskazuja, ze uwodornione
terfenyle nie dziataja uczulajacego (IUCLID 2000).

W zamieszczonej w ACGIH (2001) niepublikowanej informacji podano, ze przedtuzony kon-
takt z przegrzanymi uwodornionymi terfenylami (40%) moze powodowac¢ u ludzi: uszkodzenia
skory, podraznienie gornych drog oddechowych i przemijajace podraznienie spojowek po dostaniu
si¢ do oka. Stezenia substancji w powietrzu nie byty jednak badane. Nie stwierdzono podraznien
drég oddechowych u pracownikow, ktorzy byli narazeni na nieprzegrzane uwodornione terfenyle
(40%) w srodowisku pracy.
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Obserwacje kliniczne. Toksyczno$é przewlekla

Ocena stanu zdrowia 47 pracownikow elektrowni atomowych majacych staty kontakt z niena-
promieniowanymi i napromieniowanymi uwodornionymi terfenylami (40%) przez okres od 6 mie-
sigcy do 7 lat nie ujawnita: zaburzen uktadu oddechowego, uktadu krazenia, a takze zmian para-
metrow biochemicznych i hematologicznych krwi. U zadnego z badanych pracownikow nie
stwierdzono takze uczulen skory oraz nowotwordéw skory. Stezenia uwodornionych terfenyli
(40%) w powietrzu w okolicy instalacji chtodzacej reaktor wynosity 0,89 mg/m®, a w innych miej-
scach, w ktorych pracowali badani, stezenia byly znacznie mnigjsze i wynosity 0,094 mg/m®
(ACGIH 2001).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Uwodornione w 40% terfenyle (HB-40) znajduja si¢ poza klasyfikacja pod wzglgdem toksyczno-
$ci ostrej. Medialne dawki $miertelne (LDsg) po podaniu do zotadka szczuréw wynosza, w zalez-
nosci od techniki podania substancji, od 10 200 do 17 500 mg/kg. W pierwszym przypadku sub-
stancj¢ podawano zglebnikiem do przetyku, a w drugim przypadku — cewnikiem bezposrednio do
zotadka szczuréw podczas narkozy. Uwodornione w 40% terfenyle po podaniu do zotadka szczu-
row w dawkach letalnych lub subletalnych powodowaly zmniejszenie aktywnos$ci zwierzat, bie-
gunke i wychudzenie. Warto$¢ LDs, po podaniu uwodornionych terfenyli cewnikiem bezposrednio
do zotadka myszy wynosi 12 500 mg/kg masy ciata (IUCLID 2000).

Medialna dawka $miertelna uwodornionych terfenyli dla krélikow, ktérym substancje nato-
zono na skore na 24 h wynosi 6800 mg/kg masy ciata. Na skorze krolikow, w miejscu kontaktu
powstato zaczerwienienie, obrzgk i tworzyly si¢ strupy po 24 h narazenia zamknigtego (IUCLID
2000).

Medialne stgzenie $miertelne (LCs) uwodornionych w 40% terfenyli dla szczuréw po 4 h
narazenia na aerozol tego zwiazku ustalono na poziomie 11 100 mg/m® (IUCLID 2000). W nastep-
stwie narazenia inhalacyjnego o toksycznych stezeniach uwodornione w 40% terfenyle dziataty
drazniaco na btony $luzowe i powodowaty zmniejszenie masy ciata zwierzat. Zmiany te ustgpowa-
ty w ciagu 14 dni od zakonczeniu narazenia inhalacyjnego (IUCLID 2000). W tabeli 1. przedsta-
wiono wartosci medialnych dawek i stezen $miertelnych uwodornionych terfenyli dla zwierzat
laboratoryjnych.

Tabela 1.
Ostra toksyczno$¢ uwodornionych terfenyli (IUCLID 2000)
Liczba ;
Gatunek . S . L
zwierzat ipte¢ Droga podania I%art/?_sg’ Objawy dziatania toksycznego
Zwierzat PSS
Szczur 2 samce per os 10 200 mg/kg zmniejszenie aktywnosci, ostabienie
2 samice mig$niowe, wychudzenia
Szczur 6 samcow | cewnikiem bezpo- 17 500 mg/kg nie podano
$rednio do zotadka
Szczur 5 samic per 0s > 24 000 mg/kg | nie podano
Szczur 5 samcow | per 0S >10 000 mg/kg | zmniejszenie aktywnosci, biegunka
5 samic
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cd. tab. 1.

Gatunek Liczba . Sci .
: i pte¢ Droga podania RIS, Objawy dziatania toksycznego
zwierzat t LD5o/LCs
ZWierzat
Mysz 5 samcow | cewnikiem bezpo- 12 500 mg/kg nie podano
$rednio do zotadka

Szczur 5 samcoéw | inhalacyjna, 4 h, 11 100 mg/m® | podczas narazenia: zmniejszenie

5 samic aerozol aktywnosci, Izawienie, $linienie,

ptoza; wszystkie objawy ustapity po
1 h od zakonczenia narazenia

Szczur 6 samcoéw | inhalacyjna, 4 h, > 4300 mg/m® | $linienie, wydzielina z nosa i oczu

6 samic aerozol tworzaca strupy, utrudniony oddech,
wyrazne ostabienie i zmniejszenie
masy ciata; wszystkie powyzsze
objawy byly odwracalne w ciagu 14
dni od zakonczenia narazenia

Krolik 2 samce dermalne narazenie 6800 mg/kg w miejscu kontaktu: zaczerwienie-
2 samice Zamknigta, 24 h nie, obrzegk, tworzenie strupéw, mar-
twica
Krolik 5 samcow | dermalne narazenie > 2000 mg/kg nie podano

5 samic zamknieta, 24 h

Therminol 66 (uwodornione w 40% terfenyle) podany jednorazowo zglt¢bnikiem do zotadka
samcom szczura w dawkach 100 lub 300 mg/kg masy ciata nie wywierat ostrego dziatania tok-
sycznego. Podobnie jak inhalacyjne narazenie na ten zwiazek o stezeniu 350 mg/m® przez 6 h. Po
jednorazowym narazeniu zwierzat na Therminol 66 per os lub inhalacyjnie nie obserwowano
zmian aktywnos$ci hydroksylazy weglowodoréw aromatycznych w watrobie. Zmniejszenie aktyw-
nosci tego enzymu stwierdzano natomiast w nerkach szczurow, ktorym podano per os dawke
100 mg/kg m.c. Therminolu 66. Roéznice w aktywnosci tego enzymu nie zalezaty od wielkosci
dawki substancji, ktéra podano szczurom. U zwierzat sekcjonowanych po 48 h od zakonczenia
narazenia o stezeniu 350 mg/m® aktywno$¢ O-deetylazy etoksykumaryny w watrobie byla wigksza
(Brewster i in. 1992).

Krotkotrwate (do 8 dni) narazenie myszy na HB-40 o stezeniu 500 mg/m® przez
4 + 7 h/dzien spowodowato przemijajace ultrastrukturalne zmiany w komoérkach nabtonka oddechowe-
go pluc. Zmiany te polegaly na wakuolizacji komorek, wystgpowaty po 2 dniach narazenia i ustgpo-
waty w kilka dni po jego zakonczeniu (ACGIH 2001).

Wyniki cytowanych w bazie [IUCLID (2000) trzech prac, ktorych celem byta ocena dziatania
drazniacego uwodornionych terfenyli na skore krolika sa niejednoznaczne. W kazdym z testow
badana substancje nanoszono na skaryfikowana i nieuszkodzona skore oraz zabezpieczano opa-
trunkiem na 24 h. Na podstawie uzyskanych wynikow testow uwodornione terfenyle zaklasyfiko-
wano jako niedrazniace, stabo lub umiarkowanie drazniace na skore. Nie wykazano dzialania
drazniacego uwodornionych terfenyli po aplikacji do oka krolika (IUCLID 2000)

Toksycznosé podprzewlekla i przewlekla

Wykonano badanie toksycznosci inhalacyjnej uwodornionego w 40% Therminolu 66 dla szczurow
obu plci. Zwierzeta przez 14 tygodni narazano na zwiazek 0 stezeniach: 10; 100 lub 500 mg/m®,
przez 6 h dziennie, 5 dni w tygodniu. W grupie zwierzat narazanych na zwiazek 0 stgzeniu
100 mg/m® stwierdzono u samcow wzrost wzglednej masy watroby, a U samic: wzrost stezen
biatka calkowitego, albumin oraz wapnia w surowicy krwi. Natomiast u samcéw narazanych na
Therminol 66 o stezeniu 500 mg/m® obserwowano: zmniejszenie masy ciata, wzrost wzglednej
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i bezwzglednej masy watroby oraz wzrost stezenia azotu mocznikowego, a U samic: zmniejszenie
stezenia glukozy, wzrost st¢zen biatka catkowitego, albumin i wapnia oraz zmniejszenie aktywno-
$ci aminotransferazy asparaginianowej w surowicy krwi (tab. 2.). Warto§¢ NOAEL ustalono na
poziomie 10 mg/m® (Farr i in. 1989).

Tabela 2.

Skutki dzialania toksycznego Therminolu 66 (uwodornionego w 40%)

Gatunek
zwierzat

Liczba
i pteé¢
Zwierzat
w grupie

Droga
narazenia

Czas
narazenia

Dawka/
stezenia

Objawy dziatania
toksycznego

PiSmiennictwo

Szczur

Szczur

12 samcow
12 samic

5 samcow

inhalacyjna

inhalacyjna

6 h/dzien,
5 dni/tydz.
14 tygodni

14 dni

10; 100;
500 mg/m?®

25; 250;
1200 mg/m?

10 mg/m*- bez zm.;

100 mg/ m*- samce:
wzrost wzglednej masy
watroby; samice: wzrost
stezen biatka catkowite-
go, albumin i wapnia;
500 mg/m® samce:
zmniejszenie masy ciata,
wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watro-
by, wzrost stgzenia azotu
mocznikowego; samice:
obnizenie stgzenia glu-
kozy, wzrost st¢zen biat-
ka catkowitego, albumin
i wapnia oraz zmniejsze-
nie aktywnosci amino-
transferazy asparaginia-
nowej;

wartos¢ NOAEL —

10 mg/m?®

250; 1200 mg/m® — za-
lezne do st¢zenia w po-
wietrzu zmniejszenie
przyrostu masy ciata i
wzrost bezwzglednej
masy watroby: aktyw-
nos¢ O-deetylazy etoksy-
kumaryny i hydroksylazy
weglowodorow aroma-
tycznych u szczuréw
istotnie wzrosta w watro-
bie w grupach narazanych
na zwiazek o stezeniach
250 i 1200 mg/m’, a
zmniejszyla si¢ aktyw-
no$¢ hydroksylazy w
nerkach szczurow z grupy
narazanej na zwiazek o
stezeniu 1200 mg/m®,
natomiast aktywnos¢
O-deetylazy etoksykuma-
ryny w nerkach nie ulegla
istotnym zmianom; war-
tos¢ NOAEL = 25 mg/m’

Farriin.
1989

Brewster
iin. 1992
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cd. tab. 2.

Gatunek
zwierzat

Liczba
ipleé
Zwierzat
W grupie

Droga
narazenia

Czas
narazenia

Dawka/
stezenia

Objawy dziatania
toksycznego

PiSmiennictwo

Szczur

Szczur

Szczur

12 samcow
12 samic

5 samcow

nie podano

dozotadko-
WO W paszy

dozotadko-
WO
W paszy

per 0s

14 tygodni

14 dni

16 tygodni

4;15,9;

156 mg/kg
(50; 200

i 2000 ppm)

2,5;125i
125 mg/kg
(100; 500 i
5000 ppm)

250; 600;
1200 mg/kg

4; 15,9 mg/kg — bez zm.;
156 mg/kg — samice:
zmniejszenie masy ciata,
wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby,
nerek i nadnerczy; samce
wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby,
wzrost liczby ptytek
Krwi;

warto$¢ NOAEL —

15,9 mg/kg m.c.

125 mg/kg — zmniejsze-
nie przyrostu masy ciata i
wzrost bezwzgledne;j
masy watroby; aktyw-
no$¢ hydroksylazy we-
glowodoréw aromatycz-
nych w watrobie szczu-
row z grupy otrzymujacej
dawke 2,5 mg/kg m.c.
(100 ppm) ulegta istot-
nemu zmniejszeniu, na-
tomiast istotnie wzrosta
w watrobie szczuréw z
grupy narazanej na daw-
ke 125 mg/kg m.c.

(5000 ppm); aktywnos¢
tego enzymu w nerkach,
byta istotnie mniejsza u
szczuréow karmionych
pasza o stezeniu

5000 ppm;

istotnie wzrosta aktyw-
nos¢ O-deetylazy etoksy-
kumaryny w watrobie
szczurdw, ktore w paszy
otrzymywaty dawke

125 mg/kg m.c.

(5000 ppm); natomiast
aktywno$¢ tego enzymu w
nerkach zwierzat naraza-
nych i z grupy kontrolnej
nie rdznila sie istotnie;
warto$¢ NOAEL —

12,5 mg/kg m.c.

250 mg/kg m.c. bez zm.;
600 mg/kg — odwracalne
uszkodzenie nerek,

1200 mg/kg — nieodwra-
calne §rodmiazszowe
zapalenie nerek

Farriin.
1989

Brewster i
in. 1992

ACGIH
2001
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cd. tab. 2.

Liczba
GaFunek i ple¢ Drc.)ga. C;as . Dayvkg/ Objawy dziatania Piémiennictwo
zwierzat Zwlerzat narazenia narazenia stezenia toksycznego
W grupie
Krolik nie podano | dermalna 6 h/dz. 125; 500; stabe do umiarkowanego | ACGIH
21 dni 2000 mg/kg | zaczerwienienie, obrzek, | 2001

zmniejszenie napigcia
skory, ztuszczanie, skora
stwardniata; u niektorych
zwierzat skora zbielata, z
rozstgpami i podskornymi
wylewami krwawymi; w
badaniu mikroskopowym
stwierdzono rozrost war-
stwy kolczystej, rogowa-
cenie i nacieki zapalne; w
skorze krolikow z grupy
otrzymujacej 2000 mg/kg
— mikroropnie w miejscu
aplikacji substancji; nie
stwierdzono dziatania
uktadowego w Zadnej
grupie zwierzat narazanych

W badaniu Brewster i in. (1992) szczury narazano inhalacyjnie na Therminol 66 o stezeniach:
25; 250 lub 1200 mg/m?® przez 14 dni. Przyrost masy ciata zwierzat narazanych na zwiazek 0 Ste-
zeniu 250 lub 1200 mg/m® byt mniejszy, a bezwzgledna masa watroby wicksza niz u zwierzat z
grupy kontrolnej. Wykazano zalezno$¢ tych zmian od wielkosci st¢zenia Therminolu 66 (tab. 2.).
Ponadto u szczurdéw z grup narazanych na zwiazek 0 stezeniach 250 lub 1200 mg/m? aktywnos¢
O-deetylazy etoksykumaryny i hydroksylazy weglowodorow aromatycznych byla w watrobie
istotnie wigksza, a aktywnos$¢ hydroksylazy w nerkach szczuréw z grupy narazanej na uwodornio-
ne terfenyle o stezeniu 1200 mg/m? istotnie mniejsza w poréwnaniu z wartosciami w grupie kon-
trolnej. Aktywno$¢ O-deetylazy etoksykumaryny w nerkach szczuréw narazanych inhalacyjnie na
wymienione wczesniej stezenia Therminolu 66 nie ulegla istotnym zmianom (tab. 2.). Na podstawie
wynikéw omoéwionych badan ustalono wartosé NOAEL na poziomie 25 mg/m® (Brewster i in. 1992).

Szczurom podawano w paszy przez 14 tygodni uwodorniony w 40% Therminol 66 o stgze-
niach: 50; 200 lub 2000 ppm. Autorzy pracy, na podstawie wielkosci dobowego spozycia i masy
ciata zwierzat, bez uwzglednienia pici, wyliczyli $rednie dawki dzienne Therminolu 66 dla szczu-
ra. Wynosity one odpowiednio: 4; 15,9 oraz 156 mg/kg masy ciata. Stwierdzono zmniejszenie
masy ciata i wzrost wzglednej i bezwzglednej masy watroby, nerek i nadnerczy u narazanych sa-
mic otrzymujacych najwieksza dawke zwiazku — 156 mg/kg m.c., natomiast u samcoOw wzrost
wzglednej 1 bezwzglednej masy watroby i wzrost liczby ptytek krwi (tab. 2.). Nie stwierdzono
toksycznego dziatania Therminolu 66 u szczuréw narazanych na dwie mniejsze dawki. Warto$é
NOAEL na podstawie wynikoéw badania ustalono na poziomie 15,9 mg/kg masy ciata (Farr i in.
1989).

W kolejnym badaniu Brewster i in. (1992) podawali szczurom Therminol 66 w paszy o stgze-
niach: 100; 500 lub 5000 ppm (co odpowiada dawkom dziennym wynoszacym: 2,5; 12,5; 125 mg/kg)
przez 14 dni. Tak dobrane dawki przy podawaniu z pasza (2,5; 12,5 i 125 mg/kg m.c.) byty ekwi-
walentne stezeniom stosowanym przy narazeniu inhalacyjnym zwierzat (25; 250 lub 1200 mg/m®). W
grupie narazanej na Therminol 66 podawany w paszy W najwigkszej dawce (125 mg/kg m.c.) obser-
wowano zmniejszenie dynamiki przyrostu masy ciata w poréwnaniu ze zwierzgtami z grupy kon-
trolnej i wzrost bezwzglednej masy watroby. Aktywno$¢ hydroksylazy weglowodorow aroma-
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tycznych w watrobie szczuréw z grupy otrzymujacej dawke 2,5 mg/kg m.c. (100 ppm) ulegla
istotnemu zmniejszeniu, natomiast istotnie wzrosta w watrobie szczurow z grupy otrzymujacej
dawke 125 mg/kg m.c. (5000 ppm) w poréwnaniu z wartoSciami w grupie kontrolnej. Aktyw-
nos¢ tego enzymu w nerkach byta istotnie mniejsza u szczuréw karmionych pasza o najwyzszym
stezeniu Therminolu 66 wynoszacym 5000 ppm. Aktywnos¢ O-deetylazy etoksykumaryny w watrobie
szczurdw Spozywajacych Therminol 66 w paszy w dawce dziennej 125 mg/kg m.c. (5000 ppm) byta
istotnie wigksza, za$ aktywnos¢ tego enzymu w nerkach zwierzat narazanych i z grupy kontrolnej
nie roznita sig istotnie (tab. 2). Na podstawie omowionego badania dawke 12,5mg/kg m.c. Ther-
minolu 66 przyjeto za wartos¢ NOAEL.
Autorzy pracy Brewster i in. (1992) oceniajac tacznie wyniki badan toksycznosci Therminolu
66 dla szczuréw, ktorym testowana substancje podawano w paszy o stgzeniach: 0; 100; 500 lub
5000 ppm (0; 2,5; 12,5 lub 125 mg/kg m.c./dzien) przez 14 dni lub narazali zwierzeta inhalacyjnie
na zwiazek 0 stezeniach: 0; 25; 250 lub 1000 mg/m3, stwierdzili, ze:
- indukcje enzymow metabolizujacych ksenobiotyki obserwowano tylko w nastgpstwie na-
razenia na duze dawki/stezenia Therminolu 66
— watroba jest istotniejszym narzadem docelowym dziatania Therminolu 66 niz nerki
— O-deetylaza etoksykumaryny to enzym bardziej czuty na indukcj¢ przez Therminol 66 niz
hydroksylaza wgglowodorow aromatycznych
— wyrazniejszy skutek toksyczny dziatania Therminolu 66 stwierdzano w nastgpstwie nara-
zenia inhalacyjnego niz po podaniu substancji w paszy.

Szczurom podawano do zotadka przez 16 tygodni Therminol 66 w dawkach: 250; 600 lub
1200 mg/kg m.c. Nie stwierdzono dziatania toksycznego testowanej substancji po dawce 250 mg/kg
m.c. Natomiast po podaniu dawki 600 mg/kg m.c. u szczuréw wystepowaty odwracalne uszkodze-
nia nerek, a po podaniu dawki 1200 mg/kg m.c. — nieodwracalne $roédmiazszowe zapalenie nerek
(ACGIH 2001).

W badaniu toksycznosci dermalnej Therminolu 66 krolikom nanoszono na skorg testowana
substancj¢ W dawkach: 125; 500 lub 2000 mg/kg m.c. przez 21 dni. Czas narazenia dziennego
wynosit 6 h. Na skorze zwierzat stwierdzono: zaczerwienienie od stabego do umiarkowanego,
obrzek, zmniejszenie napiecia skory, ztuszczanie i stwardnienie skory. U niektérych zwierzat sko-
ra byta zbielata, z rozstgpami i podskornymi wylewami krwawymi. W badaniu mikroskopowym
stwierdzono rozrost warstwy kolczystej, rogowacenie i nacieki zapalne. W skorze krolikow z gru-
py otrzymujacej zwiazek w dawce 2000 mg/kg m.c. wystepowaty mikroropnie w miejscu aplika-
cji substancji. Nie stwierdzono dzialania uktadowego zwiazku u zwierzat narazanych droga der-
malna W powyzszych dawkach (ACGIH 2001).

W bazie IUCLID (2000) przedstawiono niepublikowane dane na temat toksycznosci uwodor-
nionych terfenyli dla zwierzat w nastgpstwie narazenia droga pokarmowa lub inhalacyjna. Stwier-
dzono, ze narazenie szczuréw obu pici na uwodornione terfenyle o stezeniu 11 lub 51 mg/m® przez
6 miesiecy spowodowato u samcoOw: zmniejszenie masy watroby, zmniejszenie stezenia glu-
kozy i azotu mocznikowego oraz wzrost aktywno$ci aminitransferaz w surowicy Krwi, nato-
miast u samic — zmniejszenie stezenia glukozy i aktywnosci aminotransferazy asparaginianowe;j.
Na podstawie wynikéw oméwionych badan wyznaczono wartoé¢ NOAEL na poziomie 11 mg/m?
i wartos¢ LOAEL na poziomie 51 mg/m® (tab. 3.). Natomiast narazenie inhalacyjne na testowana
substancje 0 stezeniu: 14; 50 lub 237 mg/m® przez miesiac spowodowato jedynie zmniejszenie
aktywnosci ruchowej U szczuréw narazonych na zwiazek 0 stezeniu 237 mg/m® (tab. 3.).
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Tabela 3.

Skutki dzialania toksycznego uwodornionych terfenyli u zwierzat w nastgpstwie wielokrotnego
narazenia (IUCLID 2000)?

Liczba

i pte¢
Zwierzat w
grupie

Gatunek
zwierzat

Droga
narazenia

Czas
narazenia

Dawka/
stezenia

Objawy dziatania
toksycznego

15 samcow
15 samic

Szczur

5 samcow
5 samic

Szczur

Mysz 16 zwierzat
(pfci nie

podano)

Mysz 16 zwierzat
(pfci nie

podano)

15 samcow
15 samic

Szczur

inhalacyjna

inhalacyjna

inhalacyjna

inhalacyjna

dozotadkowa
W paszy

6 h/dzien,
5 dni/tydz.
przez 182 dni

6 h/dzien,
5 dni/tydz.
przez 30 dni

7 h/dzien
maks. 8 dni +
56 dni obser-
wacji po
narazeniu

7 h/dzien
maks. 4 dni +
56 dni obser-
wacji  po
narazeniu

90 dni

11 lub 51 mg/m®

14; 50;
237 mg/m®

50 mg/m®

50 mg/m?®

6; 18; 60 mg/kg
m.c./dzien (100;
300; 1000 ppm)

11 mg/m® — bez zmian;

51 mg/m® — u samcow:
zmniejszenie masy watroby,
stezenia glukozy, stezenia
azotu mocznikowego, wzrost
aktywnos$ci aminotransferaz;
u samic — zmniejszenie
stezenia glukozy, aktywnosci
aminotransferazy asparaginia-
nowej; wartos¢ NOAEL —
11 mg/m?®i LOAEL —

51 mg/m®

14 i 50 mg/m® — bez zmian,
237 mg/m® — zmniejszenie
aktywnosci ruchowej pod-
Czas narazenia; warto$¢
NOAEL — 237 mg/m®

zmiany w mitochondriach
pecherzykéw plucnych typu
I odwracalne w okresie

42 dni po zakonczeniu nara-
zenia

warto$¢ NOAEL — 50 mg/m®
wakualizacja w mitochon-
driach pgcherzykow phuc-
nych typu Il odwracalha w
okresie 42 dni po zakoncze-

niu narazenia;, wartos¢
NOAEL — 50 mg/m?

6 mg/kg — samice: wieksza
liczba zwierzat, ktore padty,
spowodowana ostrymi in-
fekcjami drog oddechowych,
18 mg/kg bez zmian;

60 mg/kg samice: wigksza
liczba zwierzat, ktore padty,
spowodowana ostrymi in-
fekcjami drog oddechowych,
wigksza masa watroby, ne-
rek i mézgu;

wartos¢ NOAEL —

18 mg/kg m.c.; wartos¢
LOAEL — 60 mg/kg m.c.
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cd. tab. 3.

Gatunek
zwierzat

Liczba

i pte¢
Zwierzat w
grupie

Droga
narazenia

Czas
narazenia

Dawka/
stezenia

Objawy dziatania
toksycznego

Szczur

Szczur

Szczur

5 samcow
5 samic

10 samcow
10 samic

6 samcow
6 samic

dozoladkowa
W paszy

dozotadkowa
W paszy

per os

14 dni

42 dni naraze-
nia + 28 dni
obserwacji po
narazeniu

5 dni/tydz.
przez 70 dni

60; 300; 600;
1200 mg/kg/dzien
(1000; 5000;

10 000;

20 000 ppm)

60 mg/kg/dzien
(1000 ppm)

170; 410;
10,0 mg/kg m.c.

60 mg/kg — wzrost masy
watroby;

300 mg/kg — samice: zmniej-
szenie masy ciata, wzrost
masy watroby, $ledziony, na
powierzchni watroby jasno-
brazowe ogniskowe plamy;
samce: wzrost masy WQtI’O-
by, na powierzchni watroby
jasnobrazowe ogniskowe
plamy; 600 mg/kg — samce:
zmniejszenie masy ciata,
Wzrost spozycia paszy,
wzrost masy watroby;
samice: zmniejszenie masy
ciata, wzrost masy $ledziony
i watroby;

1200 mg/kg — samce: zwigk-
szenie liczby zwierzat, ktore
padty, zmniejszenie masy
ciata, wzrost spozycia paszy,
zmniejszenie masy nerek,
wzrost masy watroby;
samice: zmniejszenie masy
ciata, wzrost masy §ledziony
i watroby, zmniejszenie
masy nerek;

warto$¢ NOAEL — 60 mg/kg
m.c.; warto$¢ LOAEL —

300 mg/kg m.c.

60 mg/kg — bez zmian
warto$¢ NOAEL — 60 mg/kg

1,0 mg/kg — samice + samce:
rozlegte zwyrodnienie i
martwica watroby i nerek,
zwyrodnienie mozgu;

4,0 mg/kg — samice + samce:
zwigkszenie liczby zwierzat,
ktore padty, rozlegte zwy-
rodnienie i martwica watro-
by i nerek, zwyrodnienie
mozgu; Samce: zmniejsze-
nie masy ciata;

10,0 mg/kg — samice + sam-
ce: zwigkszenie liczby zwie-
rzat, ktore padtly, biegunka,
zmniejszenie masy ciala,
rozlegte zwyrodnienie i
martwica watroby i nerek,
zwyrodnienie mézgu ; Wa-
troba wydaje sig by¢ pier-
wotnym narzadem docelo-
wym, jednakze nie moze to
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cd. tab. 3.

Liczba

i pte¢
Zwierzat w
grupie

Gatunek
zwierzat

Droga
narazenia

Czas
narazenia

Dawka/
stezenia

Objawy dziatania
toksycznego

Mysz 10 samcow

cewnikiem
bezposrednio
do Zotadka
(zwierzegta w
stanie narkozy)

112 dni + 183
dni obserwacji
po narazeniu

1+ 2 dawki/tydz.
zakres dawek:

20 + 2000 mg/kg
m.c.

by¢ definitywnie uznane,
gdyz czgsto$¢ obserwowa-
nych zmian nie zalezata od
wielkosci dawki lub ptci
zZwierzat;

warto$¢ LOAEL — 1,0 mg/kg
m.Cc.

250 mg/kg m.c. — bez zmian;
600 mg/kg — odwracalne
$r6dmiazszowe zapalenie
nerek; 1200 mg/kg — nieod-
wracalne srodmigzszowe

zapalenie nerek

warto$¢ NOAEL —

600 mg/kg m.c., warto$¢
LOAEL - 1200 mg/kg m.c.

#Przedstawione w tabeli dane, cytowane za baza IUCLID (2000) pochodza z niepublikowanych, powszechnie niedostep-
nych opracowan.

Inhalacyjne narazenie myszy na uwodornione terfenyle o stezeniu 50 mg/m® przez 4 lub 8 dni,
a nastepnie 56-dniowa obserwacja zwierzat po zakonczeniu narazenia spowodowata zmiany w
mitochondriach pegcherzykow ptucnych typu II, odwracalne w okresie 42 dni od zakonczeniu nara-
zenia (tab. 3.). Wyniki badan uwodornionych terfenyli (tab. 3.) podawanych szczurom w paszy lub
zglebnikiem do zotadka w duzym zakresie dawek (w paszy: 6; 18 lub 60 mg/kg m.c. przez 90 dni;
60; 300 lub 600 mg/kg m.c. przez 14 dni; per os: 1; 4 lub 10 mg/kg m.c. przez 70 dni) wskazuja,
ze testowane zwiazki dziataja przede wszystkim hepatotoksycznie (IUCLID 2000).

ODLEGLE SKUTKI DZIAXANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

Oceng mutagennos$ci i genotoksycznosci uwodornionych terfenyli przeprowadzono testem Amesa
z uzyciem i bez zastosowania frakcji mikrosomalnej S-9, testami w warunkach in vitro na hodowli
komorek jajnika chomika chinskiego z frakcja i bez frakcji S-9, testem nieplanowej syntezy DNA
na hepatocytach szczura oraz testem mikrojadrowym w warunkach in vivo na komoérkach szpiku
kostnego szczura. Nie stwierdzono mutagennego i genotoksycznego dziatania uwodornionych
terfenyli (ACGIH 2001).

Dzialanie rakotworcze na ludzi

W dostepnym piSmiennictwie i komputerowych bazach danych nie znaleziono informacji na temat
dziatania rakotworczego uwodornionych terfenyli u ludzi.
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Dzialanie rakotworcze na zwierzeta

Wykonano badanie, ktorego celem byta ocena rakotworczosci uwodornionych terfenyli (HB-40).
Substancje¢ nanoszono na skoér¢ myszy szczepu Balb/c (samic i samcow) w ilosci 50 mg na zwie-
rz¢ raz w tygodniu. Po 37 tygodniach u 1 z 25 zwierzat narazanych rozwinat si¢ brodawczak sko-
ry. Nie zastosowano w tym eksperymencie grupy kontrolnej. Ten typ nowotworu, w opinii auto-
row pracy, nalezy do dos¢ czgsto wystepujacych u myszy, zwlaszcza u starszych zwierzat. Na
podstawie wynikow badania stwierdzono, ze HB-40 nie jest rakotworczy dla myszy (Henderson,
Weeks 1973).

Dzialanie embriotoksyczne, fetotoksyczne, teratogenne oraz wplyw na rozrodczosé

Samicom szczura podawano uwodornione terfenyle w dawkach: 125, 500 lub 1500 mg/kg m.c., od
6. do 15. dnia ciazy. Samice sekcjonowano w 20. dniu ciazy. Nie stwierdzono toksyczno$ci mat-
czynej ani skutkow embriotoksycznych, fetotoksycznych i teratogennych u potomstwa zwierzat
narazanych na dawki 125 lub 500 mg/kg m.c. Natomiast dawka 1500 mg/kg m.c. uwodornionych
terfenyli okazata si¢ toksyczna dla matek, a ponadto byta ona takze embriotoksyczna, fetotoksycz-
na i teratogenna. U zwierzat stwierdzono: wzrost czestosci resorpcji, odchylenia od prawidtowosci
w budowie ko$éca i wady koscca. Podsumowujac, mozna stwierdzié, ze uwodornione terfenyle nie
sa teratogenne dla szczurow w dawkach nietoksycznych dla matek (ACGIH 2001).

Wptyw uwodornionych terfenyli na rozréd oceniano w tescie dwupokoleniowym na szczu-
rach, ktorym testowana substancj¢ podawano w paszy. Na podstawie: st¢zenia terfenyli w paszy,
dobowego spozycia paszy i masy ciata szczurow, ustalono, ze pokolenie rodzicielskie (Fq) naraza-
no na nastepujace dawki — samice: 2,5; 8,3; 24,4 lub 81,2 mg/kg/dzien, a samce: 1,8; 6,1; 18,5 lub
62,0 mg/kg/dzien. Natomiast pokolenie F; narazano na dawki — samice: 2,4; 8,1; 24,3 lub
80,6 mg/kg/dzien, a samce: 1,9; 6,1; 18,2 lub 63,1 mg/kg/dzien. Zgodnie z procedurg testu poko-
lenie Fy narazano 70 dni przed kojarzeniem piciowym oraz w okresie kojarzenia. Nastgpnie nara-
zano tylko samice cig¢zarne i karmiace az do 21. dnia po urodzeniu potomstwa. Pokolenie F;, po
usamodzielnieniu mtodych zwierzat narazano w taki sam sposob az do uzyskania pokolenia F».
Jedynie masa ciata samcoéw pokolenia Fy i samic pokolenia F;5 narazanych na najwigksze dawki
byta mniejsza niz w grupie kontrolnej. Nie stwierdzono zaburzen ptodnosci w zadnym pokoleniu
Szczuréw ani zadnych innych objawow toksycznego dzialania uwodornionych terfenyli u zwierzat
obu pici narazanych na trzy mniejsze dawki. Na podstawie wynikow badania wyznaczono warto$¢
NOAEL uwodornionych terfenyli w zakresie toksycznosci reprodukcyjnej dla pokolenia rodzicielskie-
go na poziomie 62 mg/kg m. c. i dla pokolenia F; na poziomie 63 mg/kg masy ciata (IUCLID 2000).

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

Badano rozmieszczenie uwodornionych terfenyli (HB-40) w tkankach myszy po inhalacyjnym lub
dozotadkowym narazeniu na znakowany *H zwiazek. Grupa czterech zwierzat byta narazana na zwia-
zek 0 stezeniu 2000 mg/m® w ciagu 4 lub 7 h, przez 1 dzien lub 5 dni. Zwierzeta byly u$miercane
natychmiast po narazeniu albo w nastepnych dniach. Pobierano prébki tkanek i oceniano ich ra-
dioaktywnos$¢ oraz wykonywano badanie autoradiograficzne. Ujawniono, ze w nastgpstwie nara-
zenia inhalacyjnego depozyty w ptucach bardzo szybko zmniejszyly sig, a aktywnosé *H w jelitach
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byta wieksza niz w plucach. Poniewaz czastki aerozolu miaty znaczna wielko$¢ W mniejszym
stopniu trafiaty do ptuc, a w wigkszosci byty potykane i wobec tego stwierdzano wzrost aktywno-
sci °H w przewodzie pokarmowym (Adamson, Furlong 1974).

W drugim eksperymencie podano myszom, w ptytkiej narkozie eterowej, cewnikiem wprost
do zotadka, pojedyncza dawke znakowanego HB-40. Pobierano tkanki od czterech zwierzat w grupie
w ustalonych punktach czasowych. Maksymalna radioaktywno$¢ stwierdzona zostata po 4 ~ 5 h w:
Scianie jelit (tre$¢ jelit usuwano), watrobie i nerkach, nastgpnie gwattownie zmniejszyta si¢ W
okresie pierwszej doby. Po uptywie tygodnia nie stwierdzono podwyzszonej radioaktywnosci w
badanych narzadach (Adamson, Furlong 1974).

Radioaktywny, znakowany *H Therminol 66 podano samcom szczura w jednorazowych
dawkach 100 lub 300 mg/kg masy ciata i sekcjonowano po 48 h od podania. Wyniki badania
depozytow tkankowych Therminolu 66 po jednorazowym podaniu per 0s szczurom w dawce
300 mg/kg m.c. wskazuja, ze nie ulega on kumulacji w tkankach. Najwigksze depozyty po 8 h od
podania stwierdzano w tresci jelitowej — okoto 55% i w reszcie ciata zwierzgcia po usunigceiu na-
rzadéw wewnetrznych (carcass) — 22% oraz w watrobie — 2,4% podanej dawki. W miar¢ uptywu
czasu depozyty tkankowe malaty i po 168 h tylko w carcass wynosity okoto 2% . W pozostatych
tkankach nie przekraczaty 0,3% podanej dawki (tres¢ jelitowa — 0,24%, watroba — 0,11%). Catko-
wity bilans *H, zdeponowanego w tkankach zwierzat i wydalonego z kalem i moczem, wynosit
okoto 82% po 8 h, 88% —po 48 h i 90% — po 168 h (Brewster i in. 1992).

Metabolizm i wydalanie

W dostgpnym pisSmiennictwie i komputerowych bazach danych nie znaleziono informacji na temat
metabolizmu uwodornionych terfenyli.

Radioaktywny znakowany *H Therminol 66 po jednorazowym podaniu per os szczurom w
dawce 300 mg/kg m.c. wydalat si¢ gtéwnie z katem i moczem. Kumulatywny odsetek wydalone-
go *H po 8 h z katem wynosit 0,09% dawki; po 48 h — okoto 67%, a po 168 h — 77% dawki. Na-
tomiast z moczem wydalito si¢: 0,87; 7,4 i 10,2% dawki, odpowiednio po: 8, 48 i 168 h. Okres
potowicznego wydalania z organizmu zwierzat wynosit okoto 14 h. Wydalanie *H-Therminolu 66
i jego pochodnych opisano modelem jednoprzedzialowym otwartym z oszacowanym okresem
potowicznego wydalania z katem wynoszacym 13 h, a z moczem — 23 h (Brewster i in. 1992).

MECHANIZM DZIALXANIA TOKSYCZNEGO

W dostepnym piSmiennictwie i komputerowych bazach danych nie znaleziono informacji na temat
mechanizmu dziatania toksycznego uwodornionych terfenyli.

DZIALANIE EACZNE

W dostepnym piSmiennictwie i komputerowych bazach danych nie znaleziono informacji na temat
dziatania tacznego uwodornionych terfenyli i innych substancji.
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ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Zalezno$¢ skutku toksycznego od wielko$ci narazenia ludzi nie moze by¢ okreslona ze wzgledu na
brak ilo§ciowych danych o narazeniu.

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

Istniejace wartosci NDS

Warto$ci normatywéw higienicznych uwodornionych terfenyli w powietrzu §rodowiska pracy w
roznych panstwach przedstawiono w tabeli 4.

Tabela 4.

Wartos$ci normatywéw higienicznych (RTECS 2006; ACGIH 2001; GESTIS 2007)
Panstwo/organizacja/ Rok ustanowienia Wartosé NDS, | Warto$¢ NDSCh,
instytucja normatywu mg/m® mg/m?
Australia 1993 5 -
Belgia 2002 5 -
Dania 2002 4.4 -
Francja 1999 5 -
Hiszpania - 20 50
Holandia 2003 5 -
Irlandia 2002 4,9 -
Kanada - 4,9 -
Meksyk 2004 5 -
Nowa Zelandia 2001 4.9 -
SCOEL propozycja SUM/72/1994 19 48
Szwajcaria 1999 5 -
USA:

—ACGIH 1990 4,9 -
—NIOSH 1992 5 -
— OSHA - - -

Najwyzsze dopuszczalne stgzenie (NDS) uwodornionych terfenyli zostato wyznaczone w
niewielu panstwach (GESTIS 2007). Wartosci NDS w wigkszos$ci z panstw wynosza okoto
5 mg/m>. W Polsce nie ustalono dotad wartoéci normatywoéw higienicznych uwodornionych terfe-
nyli. W uzasadnieniu ACGIH (2001) wartosci TLV-TWA ustalonej na poziomie 4,9 mg/m® poda-
no, ze zawodowe narazenie na nienapromieniowane uwodornione terfenyle 0 tym st¢zeniu ograni-
czy do minimum ich ewentualne dziatanie drazniace i zapobiegnie mozliwemu oddziatywaniu na
watrobe i nerki ludzi.

Komitet Naukowy ds. Dopuszczalnych Norm Zawodowego Narazenia na Oddziatywanie
Czynnikow Chemicznych w Pracy (SCOEL) w 1994 r. zaproponowat dla uwodornionych terfenyli
(CAS: 61788-32-7) warto$¢ OEL na poziomie 19 mg/m® (2 ppm) oraz warto$é chwilowa (NDSCh)
na poziomie 48 mg/m® (5 ppm), (SCOEL/SUM/72/1994). Substancja nie zostata umieszczona w
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dyrektywie 2009/161/WE ustalajacej 3. wykaz wartosci indykatywnych, ze wzgledu na brak da-
nych dotyczacych liczby pracownikéw narazonych na substancj¢ w panstwach UE oraz wielkos¢
stgzen na stanowiskach pracy.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Analiza wynikow badan toksycznos$ci uwodornionych terfenyli dla zwierzat laboratoryjnych nie
pozwala na wskazanie skutku krytycznego. Stwierdzono wprawdzie wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby, zmiany aktywnosci enzymow watrobowych w nastgpstwie narazenia,
przede wszystkim droga inhalacyjna i w mniejszym stopniu droga pokarmowa (Brewster i in.
1992; Farr i in. 1989), lecz zmiany te maja raczej charakter adaptacyjny niz wskazuja na toksycz-
ne dziatanie uwodornionych terfenyli.

Podstawa wyliczenia warto$ci NDS jest badanie toksycznosci inhalacyjnej uwodornionego w
40% Therminolu 66. Szczury obu pici narazano przez 14 tygodni na zwiazek 0 st¢zeniach: 10;
100 lub 500 mg/m?®, 6 h dziennie i 5 dni w tygodniu (Farr i in. 1989). U samcéw narazanych na
zwiazek o stezeniu 100 mg/m® stwierdzono wzrost wzglednej masy watroby, a u samic — wzrost
stezen biatka catkowitego, albumin i wapnia w surowicy krwi. Natomiast u samcow narazanych na
zwiazek 0 stezeniu 500 mg/m® obserwowano: zmniejszenie masy ciata, wzrost wzglednej i bez-
wzglednej masy watroby oraz wzrost stgzenia azotu mocznikowego, a u samic narazanych na
zwiazek o tym samym stezeniu — zmniejszenie stezenia glukozy, wzrost st¢zen biatka catkowite-
go, albumin i wapnia oraz zmniejszenie aktywnos$ci aminotransferazy asparaginianowej. Poniewaz
zastosowany w badaniu mnoznik migdzy st¢zeniami jest wzglednie duzy i migdzy wartoscia
NOAEL a LOAEL wynosi 10, dlatego do wyprowadzenia wartosci NDS postanowiono przyjaé
(Farr i in. 1989) warto$¢ LOAEL na poziomie 100 mg/m? i zastosowa¢ nastepujace wspotczynniki
niepewnosci:

— A =1 -robznice we wrazliwos$ci osobniczej

— B = 2 —réznice migdzygatunkowe

— C = 2 — przej$cie z badan krotkoterminowych do przewleklych

— D = 2 — zastosowanie warto$ci LOAEL zamiast wartosci NOAEL

— E = 1 — wspodlczynnik modyfikujacy zwiazany z ewentualnymi skutkami odlegtymi.

Po podstawieniu warto$ci wspotczynnikéw niepewnosci do wzoru obliczamy wartos¢ NDS
uwodornionych terfenyli:

3
DS = LOAEL _ 100 mg/m

= = =12,5mg/m°,
1.2.2-2-1 8

NDS = 12,5 mg/m°.

Proponuje sie przyjecie warto$ci nNajwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) uwodornio-
nych terfenyli w powietrzu $rodowiska pracy na poziomie 12,5 mg/m®. Uwodornione terfenyle nie
wywieraja dziatania drazniacego i dlatego nie ma potrzeby wyznaczania dla nich wartosci naj-
wyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh).
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

dr n. med. EIWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera

91-348 todz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na btony Sluzowe gornych dréog oddechowych,
spojowki i watrobe.
Badania pomocnicze: badania czynnosci watroby (bilirubina w surowicy krwi, AIAt i ASpAT).

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na blony §luzowe goérnych dréog oddechowych,
spojowki i watrobg.
Badania pomocnicze: w zaleznos$ci od wskazan.

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

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe spe-
cjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin na-
stepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbgdne do prawidtowej oceny stanu zdrowia pra-
cownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej
Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na btony Sluzowe goérnych drog oddechowych,

spojowki i watrobg.
Badania pomocnicze: badania czynnosci watroby (bilirubina w surowicy krwi, AIAt i ASpAT).

Narzady (uktady) krytyczne

Blony §luzowe gérnych drog oddechowych, spojowki i watroba.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia
Choroby przebiegajace z uszkodzeniem miazszu watroby.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatow do pracy.

O przeciwwskazaniach w przebiegu zatrudnienia powinien decydowaé lekarz sprawujacy opieke
profilaktyczna, bioragc pod uwage wielko$¢ i okres trwania narazenia zawodowego oraz ocen¢
stopnia zaawansowania i dynamik¢ zmian chorobowych.
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KRYSTYNA SITAREK
Hydrogenated terphenyls

Abstract

Hydrogenated terphenyls are a mixture of ortho-, meta- and para- isomers of terphenyl in various
stages of hydrogenation. Hydrogenated terphenyls are clear, oily, pale-yellow liquids that dissolve
slowly in acetone and weakly in ethanol. They are used as heat transfer fluids, solvents, lubricants,
and as nuclear and hydraulic coolants. Acute oral LDsy values for 40% hydrogenated terphenyls
for rats are 17500 mg/kg b.w. or 10200 mg/kg b.w., for mice - 12500 mg/kg b.w.; CLs for rats -
11100 mg/m3. Hydrogenated terphenyls (40%) are hepatotoxic agents for rats. Repeated inhalation or
dietary exposure induced an increase in liver weight and increasedthe activity of drug-metabolizing
enzymes: ethoxycoumarinO-deetylase and aryl hydrocarbon hydroxylase in the liver.

Hydrogenated terphenyls (40%) are not mutagenic orgenotoxicor carcinogenic. At doses non-toxic
for mothers they did not induce malformations in rats. Hydrogenated terphenyls (40%) did not
much accumulate in the tissue of rats. Faeces are the primary elimination after oral administration;
half-life is 14h.

The proposed occupational exposure limit TWA of 12.5mg/m?3 for hydrogenated terphenylsis
based on the LOAEL of 100 mg/m3. Hepatotoxic effects observed in rats exposed toTherminol 66
by inhalation were not toxic. Considering that hydrogenated terphenyls (40%) do not produce
irritating effects , the Expert Group has not established a STEL value.
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