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Dokumentacja proponowanych
wartosct dopuszczalnych wielkosci
narazenia zawodowego

NDS: 1600 mg/m?
NDSCh: 3000 mg/m?
NDSP: —
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Stowa kluczowe: metylocykloheksan, narazenie zawodowe, dziatanie toksyczne, ustalenie warto$ci
NDS i NDSCh.

Key words: methylcyclohexane, occupational exposure, toxicity, establishing MAC (TWA)
and MAC (STEL) values.

Metylocykloheksan (MCH) jest bezbarwna, palng ciecza o stabym zapachu benzenu, ktora otrzymuje si¢ pod-
czas przerobki ropy naftowej. MCH jest stosowany w syntezie organicznej oraz jako rozpuszczalnik eterow
celulozowych.

W pracy zawodowej gldwng drogg narazenia jest uktad oddechowy. Nie ma danych ilosciowych o toksycznym
dziataniu MCH na ludzi. Prawdopodobnie MCH jest czynnikiem, ktory dziata depresyjnie na osrodkowy uktad
nerwowy. Zwigzek o bardzo duzych stg¢zeniach moze powodowac bdl gtowy, nudnosci, senno$¢ i dezorientacje,
a jego pary mogg powodowaé podraznienie bton sluzowych nosa i gardta. Zwigzek moze drazni¢ oczy.

W dostepnym pi$miennictwie nie ma danych, wskazujgcych na: dzialanie rakotworcze, mutagenne, embriotok-
syczne i teratogenne MCH oraz jego wptyw na rozrodczos¢.

Ustalono, na podstawie wynikow badan inhalacyjnych podprzewlektych na krolikach, ze warto$¢ stezenia niee-
fektywnego MCH wynosi 4460 mg/m®, a warto$¢ stezenia, wywohujacego skutki ujemne — 11 520 mg/m®.

Do wyznaczenia wartosci NDS MCH proponuje si¢ wykorzystanie wynikow badania inhalacyjnego podprze-
wlektego na krolikach. Za podstawg przyjmuje si¢ najmniejsze st¢zenie, powodujace wystapienie pewnych
ujemnych skutkéw, tj. 11 520 mg/m® (LOAEL) i zastosowanie wspolczynnika niepewnosci o wartosci 8, co daje

“ Wartosci normatywne metylocykloheksanu obowiazuja zgodnie z rozporzadzeniem ministra pracy
i polityki spotecznej z dnia 29 listopada 2002 r. DzU nr 217, poz. 1833.

W normie PN-84/Z-04137/02 zamieszczono metode oznaczania stezenia metylocykloheksanu w powietrzu na
stanowiskach pracy
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wartos¢ 1440 mg/m?’. Proponuje si¢ przyjecie stezenia 1600 mg/m3 za warto§¢ NDS MCH oraz st¢zenia
3000 mg/m?, ustalonego na podstawie dziatania drazniacego zwiazku, za warto$¢ NDSCh MCH.

Nie ma podstaw do ustalenia wartosci DSB metylocykloheksanu.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,

NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji (ACGIH 1996; CHEMINFO 1999; RTECS 1999):

wzOr sumaryczny
wzor strukturalny

masa czasteczkowa

nazwa chemiczna

numer w rejestrze CAS
numer w rejestrze EINECS
numer w rejestrze RTECS
numer w rejestrze UN
numer w rejestrze EC
synonimy:

C7H1a

H,C CH— CHs

H,C CH;

New

98,19

metylocykloheksan

108-87-2

203-624-3

GV 6125000

2296

601-018-00-7
cykloheksylometan, heptanaftalen
i heksahydrotoluen.

Wiasciwosci fizykochemiczne (ACGIH 1996; CHEMINFO 1999):
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wyglad i postaé

masa wlasciwa
temperatura krzepnigcia
temperatura wrzenia
preznos¢ pary

gestos¢ pary

temperatura zaptonu
stezenie nasycenia

W powietrzu

granice wybuchowosci
wspotczynnik podziatu
(n-oktanol/woda)
rozpuszczalno$¢ w wodzie

rozpuszczalnos¢ w innych
rozpuszczalnikach:

bezbarwna, palna ciecz o stabym zapachu benzenu
0,77 g/cm?® (w temp. 20 °C)

-127 °C

100,9 °C

4,8 kPa (36 mmHg w temp. 20 °C);

5,73 kPa (43 mmHg w temp. 25 °C)

3,4 (powietrze = 1)

-4 ° C (naczynie zamknigte)

4,74% (w temp. 20 °C); 5,65% (w temp. 25 °C)

1,2 +6,7%

brak danych
praktycznie nierozpuszczalny (1,4 mg/100 ml
w temp. 20 °C)

bez ograniczen rozpuszczalny w tetrachlorku
wegla, acetonie, eterze naftowym, benzenie, eta-
nolu i eterze dietylowym



— reaktywno$¢: stabilny, nie polimeryzuje, nie koroduje metali,
podczas rozktadu nie wydziela szkodliwych sub-
stancji; moze reagowa¢ gwaltownie z silnymi
utleniaczami (nadtlenki, azotyny, nadchlorany)

— wspotezynnik przeliczeniowy 1 ppm ~ 4,02 mg/m®; 1 mg/m® = 0,250 ppm.

Klasyfikacja i oznakowanie metylocykloheksanu wedtug dyrektywy 67/548/EEC wraz
z pozniejszymi poprawkami (do 28 ATP wiacznie): F; Xn; N; R11-38-51/53-65-67, co ozna-
cza: F — substancja wysoce tatwopalna, Xn — substancja szkodliwa, N — substancja niebez-
pieczna dla srodowiska, R11 — substancja wysoce tatwopalna, R38 — dziata draznigco na sko-
re, R51/53 — dziala toksycznie na organizmy wodne, moze wywota¢ dtugo utrzymujace si¢
zmiany w organizmach wodnych, R65 — szkodliwy, moze powodowaé uszkodzenia ptuc po
potknieciu, R67 — pary moga wywola¢ uczucie sennosci i zawroty glowy.

Otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe

Metylocykloheksan otrzymuje si¢ podczas przerobki ropy naftowej. Stosowany jest
w syntezie organicznej oraz jako rozpuszczalnik eterow celulozowych. Jest komponentem
paliwa do odrzutowcow (Sitting 1991).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Nie ma danych ilo§ciowych o toksycznym dziataniu metylocykloheksanu na ludzi (CHEMINFO
1999). Skutki dziatania toksycznego metylocykloheksanu sa prawdopodobnie zblizone do
podobnych weglowodorow, np. cykloheksanu, dlatego metylocykloheksan jest prawdopodob-
nie czynnikiem, dzialajacym depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy. Pary zwiazku o du-
zym stezeniu mogg powodowac: nudnos$ci, bol 1 zawroty glowy, sennos$¢ oraz dezorientacje,
a zwiazek o wyjatkowo duzym stezeniu moze spowodowac utratg przytomnosci 1 $mierc.

Metylocykloheksan jest stabo toksyczny po potknigciu, lecz powoduje biegunke,
a bardzo duze jego dawki moga wywota¢ objawy depresji centralnego systemu nerwowego,
podobne do opisanych po narazeniu inhalacyjnym.

Metylocykloheksan moze tatwo dosta¢ si¢ do ptuc w czasie potykania lub wymiotow.
Moze wtedy spowodowac silne podraznienie pluc lub uszkodzenie tkanki plucnej, a nawet
$mier¢ (CHEMINFO 1999).

Para metylocykloheksanu moze spowodowac lekkie podraznienie bton §luzowych no-
sa 1 gardta. Moze rowniez drazni¢ oczy.

Bezposredni kontakt skory z cieczag moze powodowac tagodne podraznienie. Powta-
rzany lub przewlekty kontakt ze skdrag moze powodowac jej zapalenie (CHEMINFO 1999).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra
Metylocykloheksan nie wykazuje szkodliwego dziatania podczas narazenia ostrego. Dostgpne

dane liczbowe, dotyczace toksycznosci ostrej przy narazeniu dozotgdkowym i inhalacyjnym,
zestawiono w tabeli 1.
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Tabela 1.

Wskazniki toksycznos$ci ostrej metylocykloheksanu

Gatunek Sposéb podania Wartos¢ LDE’Q/LCSO’ Pi$miennictwo
zwierzat mg/kg/mg/m

Mysz dozotadkowo 2250 RTECS 1999
Krolik dozotadkowo 4000° RTECS 1999
Krélik na skore > 86700 Covender 1994
Mysz inhalacyjnie 41500 (2h) RTECS 1999
Krolik inhalacyjnie 61000 (1h) RTECS 1999

& _ warto$¢ LDL,.

Zgodnie z obowiazujaca klasyfikacja toksykologiczng oparta na toksycznosci ostrej
substancja ta jest poza tg klasyfikacja. Padaniu zwierzat narazonych na zwigzek o duzym ste-
zeniu towarzyszyty takie objawy, jak: utrata prawidtowosci odruchow, trudnosci w oddycha-
niu, szybka narkoza oraz silne drgawki (ACGIH 1996; RTECS 1999).

Minimalna dawka $miertelna metylocykloheksanu po podaniu dozotadkowym krolikom
wynosita 4000 mg/kg m.c. U zatruwanych zwierzat wystapifa silna biegunka, lecz nie zaobser-
wowano drgawek oraz zmian w komorkach krwi u zwierzat, ktore przezyty (Longacre 1987).

Po podawaniu MCH na skore krolika przez 6 dni, dziennie 12 razy w odstepach
5-minutowych po 5 ml stwierdzono miejscowe podraznienie i zgrubienie skory oraz owrzo-
dzenie (Cavender 1994; Longacre 1987).

Toksyczno$¢ ostra metylocykloheksanu jest wicksza od heptanu, lecz mniejsza od
oktanu (ACGIH 1996).

Toksycznos¢ krotkoterminowa, podprzewlekla i przewlekla

W  doswiadczeniu inhalacyjnym przeprowadzonym na krolikach zaobserwowano, po
6-godzinnym narazeniu przez 10 dni (facznie 60 h) na metylocykloheksan o stezeniu, wyno-
szacym okoto 40 000 mg/m3 — silne drgawki, sen narkotyczny 1 padnigcia zwierzat.

Narazenie na metylocykloheksan o stezeniu okoto 11 500 mg/m3 1 tacznym czasie 90 h
nie wywotalo objawow klinicznych. Na podstawie wynikéw badania histopatologicznego
stwierdzono jedynie drobne uszkodzenia komorek watroby i nerek. Narazenie na zwigzek
o stezeniu okoto 4 500 rng/m3 tacznie przez 300 h (50 dni po 6 h) nie wywotato zadnych
ujemnych skutkéw. Rowniez u matp narazanych tacznie przez 300 h na metylocykloheksan
0 stezeniu okoto 1500 mg/m3 nie obserwowano ujemnych skutkéw (Treon 1943).

Zatem w badaniu podprzewlektym inhalacyjnym st¢zenie nieefektywne metylocyklo-
heksanu dla krolikéw wynosi co najmniej 4460 mg/m°, a dla malp — 1480 mg/m>. Najmniej-
sze stezenie metylocykloheksanu, wywotujace pewne skutki ujemne u krolikow, wynosi
11 520 mg/m°.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie rakotworcze

W dostepnym pismiennictwie i bazach danych nie znaleziono informacji o dziataniu rako-
tworczym metylocykloheksanu.
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Dzialanie mutagenne
W dostepnym pismiennictwie i bazach danych nie znaleziono informacji o dziataniu muta-
gennym metylocykloheksanu. Cykloheksan, zwigzek zblizony, dat w jednym badaniu pozy-

tywne wyniki na komorkach ludzkich, natomiast ujemne wyniki uzyskano w testach bakteryj-
nych (Longacre 1987).

Dzialanie embriotoksyczne i teratogenne oraz wplyw na rozrodczos¢

W dostepnym pisSmiennictwie i bazach danych nie znaleziono informacji na temat dziatania
embriotoksycznego, teratogennego oraz wptywu na rozrodczo$¢ metylocykloheksanu.

TOKSYKOKINETYKA

Metylocykloheksan wchlonigty do organizmu droga inhalacyjng dostaje si¢ do watroby
i nerek, gdzie za pomoca mikrosomalnych enzymoéw watrobowych jest metabolizowany do
trans-4-olu i wydalany z organizmu z moczem w formie siarczanu lub glukuronidu (Covender
1994). Nagromadzenie si¢ zwigzku w organizmie jest malo prawdopodobne, gdyz jest on
szybko metabolizowany i wydalany (CHEMINFO 1999).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO
W dostepnym pisSmiennictwie 1 bazach danych nie znaleziono informacji o0 mechanizmie dzia-
fania toksycznego metylocykloheksanu.

DZIALANIE LACZNE

W dostepnym pismiennictwie 1 bazach danych nie znaleziono informacji o dziataniu tgcznym.

ZALEZNOSC EFEKTOW TOKSYCZNYCH OD WIELKOSCI NARAZENIA

Zaleznos¢ efektow toksycznych metylocykloheksanu od wielko$ci narazenia przedstawiono
w tabeli 2 (Treon 1943).

Tabela 2.

Zaleznos¢ skutkow toksycznych od wielkosci narazenia inhalacyjnego na metylocykloheksan
(Treon, 1943)

. Czas Okres Laczny czas ]

Gatunek | Stezenie, L o L Obia

zwierzat | mg m? (ppm) E?Cli’azama Sﬁli’azanla Earazanla jawy

Krolik 39600 (9850) | 6 10 60 silne drgawki, sen narkotyczny,
padnigcia

Krolik 11520 (2880) | 6 15 90 brak objawow klinicznych,
drobne uszkodzenia komoérek
watroby i nerek

Krolik 4460 (1160) 6 50 300 brak objawow

Matpa 1480 (370) 6 50 300 brak objawow
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Zwiazek o bardzo duzych stezeniach, wynoszacych 40 000 mg/m®, powodowat przy
powtarzalnym narazeniu wystgpienie wyraznych objawdéw dziatania toksycznego metylocy-
kloheksanu, z padnigciami zwierzat wigcznie. Zwigzek o mniejszych stezeniach, mimo wy-
dluzenia okresu narazenia, nie powodowat objawdéw klinicznych, stwierdzono jednak cechy
niewielkiego uszkodzenia komorek watroby i nerek. Narazenie na zwigzek o stezeniu okoto
5000 mg/m®, przy 5-krotnie diuzszym okresie nie powodowat zadnych ujemnych skutkow.
Dane te dotyczyly wynikéw badan przeprowadzonych na krélikach i matpach narazanych na
metylocykloheksan o matych st¢zeniach.

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

Istniejace wartosci NDS i ich podstawy

Zestawienie, istniejgcych wartosci normatywnych (odpowiednikéw wartosci NDS i NDSCh)
metylocykloheksanu w réznych panstwach, przedstawiono w tabeli 3.

Tabela 3.

Wartosci normatywne metylocykloheksanu w réznych panstwach (ACGIH 1999; ACGIH
1996; RTECS 1999; Czynniki... 1998)

Panstwo/organizacja/ Wartos¢ NDS, Wartos¢ NDSCh,
instytucja mg/m* (ppm) mg/m* (ppm)
Australia (1993) 1600 (400) -
Belgia (1993) 1610 (400) -
Dania (2000) 805 (200) -
Finlandia (1993) 1600 (400) 2000 (500)
Niemcy 2000 (500) 4000 (1000)
11,1 (2 MAK, 30 min)

Japonia (1999) 1600 (400) -
Holandia (1999) 1600 (400) -
Filipiny (1993) 2000 (500) -
Polska 500 (-) 2000 (-)
Rosja (1993) 1600 (400) -
Szwajcaria (1993) 1600 (400) 3200 (800)
Turcja (1993) 2000 (500) -
Wielka Brytania (1991) 1600 (400) 2000 (500)
Unia Europejska nie ustalono -
USA: 1610 (400) -

—ACGIH (1992) 2000 (500) -

— OSHA 1600 (400) -

—NIOSH

Wartosci te wahaja sie w granicach 1600 + 2000 mg/m® (400 + 500 ppm), poza Dania,
gdzie obowigzuje wartos$¢ 800 mg/rn3 oraz Polska, w ktorej warto$¢ ta wynosi 500 mg/m>.

W Finlandii, Wielkiej Brytanii, Polsce i Szwajcarii ustalono takze wartos¢ NDSCh
metylocykloheksanu, wynoszaca 2000 mg/m® (w Szwajcarii 3200 mg/m®). ACGIH przy usta-
laniu wartosci normatywnych bierze pod uwagg narazenie nieszkodliwe dla matp — wielko$¢
1480 mg/m3 przy powtarzalnym narazaniu (podprzewlekte) oraz przez analogi¢ do heptanu,
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ktorego toksyczno$¢ ostra jest poréwnywalna do MCH (ACGIH 1996). Nie ma danych na
temat podstawy warto$ci NDS metylocykloheksanu, obowigzujacej w Polsce od 1982 r.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Dostepne dane sg niewystarczajgce do zaproponowania wartosci NDS metylocykloheksanu
opartej calkowicie na kryteriach zdrowotnych. Nie ma ilosciowych danych na temat szkodli-
wosci MCH dla ludzi. Jedyng podstawg do wyznaczenia wartosci NDS moglyby by¢ wyniki
uzyskane w dos$wiadczeniu przeprowadzonym na krolikach narazanych inhalacyjnie na MCH.
Wartos$¢ 11 520 mg/m3 proponuje si¢ przyja¢ za najmniejsze stezenie efektywne (LOAEL).
Proponuje si¢ zastosowanie do obliczen wartosci NDS nastepujacych wspotczynnikoéw
niepewnosci: wskaznik roznic miedzygatunkowych = 2; przejécie z badan krotkoterminowych
do badan przewlektych = 2, zamiana warto§ci NOAEL na wartos¢ LOAEL = 2. Laczny
wspoétczynnik niepewno$ci wyniesie wowczas 8. Zatem po podstawieniu do wzoru, oblicza-

my:
11520 : 8 = 1440 mg/m®.

Drugim sposobem wyznaczania warto$ci zastosowanym przez ACGIH jest propozycja
ustalenia wartosci NDS MCH przez analogi¢ do heptanu.

Proponuj¢, by na podstawie danych z doswiadczenia na krolikach przyjaé¢ wartosé
NDS metylocykloheksanu réwna 1600 mg/m®.

Do wyprowadzenia wartosci NDSCh metylocykloheksanu, ktora jest niezbedna do
ustalenia ze wzgledu na dziatanie draznigce zwigzku, zastosowano réwnanie:

log NDSCh = log NDS + u(P) - log Sq

NDSCh = NDS - 54",

gdzie:

— u(P) = 1,53; wspotczynnik zwigzany z prawdopodobienstwem przekroczenia war-
tosci krotkoterminowej

— Sy, standardowe geometryczne odchylenia (w granicach 1,5 + 2,0)

— log Sy, w granicach 0,18 + 0,30

— UFs, wspotczynnik niepewnosci.

Podstawiajac do wzoru, obliczamy warto§¢ NDSCh:

NDSCh = 1,859 - NDS + 2,888 - NDS =
1,859 - 1600 mg/m® + 2,888 - 1600 mg/m® =
2974.4 + 4620,8 mg/m°.

Na podstawie przedstawionych obliczen proponuje si¢ przyjecie wartosci NDSCh me-
tyloheksanu rownej 3000 mg/m?®.

Zaleca si¢ oznakowanie substancji literg ,,I”, wskazujaca na dziatanie draznigce
zwiazku.

Nie ma podstaw do ustalenia wartosci DSB metyloheksanu.
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE ORAZ PRZECIWWSKAZANIA DO ZATRUDNIENIA

dr med. EWA W4GROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

90-950 £6dz

ul. sw. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogo6lne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na btony §luzowe goérnych drég oddecho-
wych i1 spojowki oraz badanie neurologiczne.

Zakres badan okresowych
Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem na uktad oddechowy, skore i spojowki oraz badanie
neurologiczne.

Czestotliwos¢ badan okresowych: co 2 + 4 lata.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowych, skore i spojowki
oraz badania neurologiczne.
Uwaga

Lekarz, przeprowadzajacy badanie profilaktyczne, moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania oraz badania dodatkowe, a takze wyznaczy¢ krotszy termin nastgpne-
go badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidlowej oceny stanu zdrowia pra-
cownika i osoby przyjmowanej do pracy.

Narzady (uklady) krytyczne

Osrodkowy uktad nerwowy, btony sluzowe gérnych drog oddechowych oraz spojowki.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Choroby osrodkowego uktadu nerwowego, przewlekle przerostowe i zanikowe zapalenie gor-
nych drég oddechowych oraz przewlekte stany zapalne spojowek.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatéw do pracy. O przeciwwskazaniach
w przebiegu trwania zatrudnienia powinien decydowaé lekarz, przeprowadzajacy badania
okresowe, biorgc pod uwage wielko$¢ 1 okres trwania narazenia zawodowego oraz stopien
zaawansowania i dynamike zmian chorobowych.
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ROMAN KNAPEK
Methylcyclohexane

Abstract

Methylcyclohexane (MCH) is a colorless combusible liquid with a poor benzene-like odour. MCH is used in
organic synthesis and as a solvent for cellulose ethers.

The inhalation tract is the main exposed organ. MCH is less toxic but in high concentration it can cause headache,
nausea, sleepiness and confusion, MCH can irritate the eyes. Its vapor can irritate the mucosis of the nose and
pharynx. No carcinogenic, mutagenic, embriotoxic, fetotoxic and teratogenic effects have been found is the rele-
vant toxicological studies.

In a subchronic inhalation study on rabbits the non-effective concentration was 4460 mg/m®, and an effective
concentration was 11500 mg/m*

The proposed maximum exposure limit MAC (TWA) of 1600 mg/m? is based on the LOAEL value from a sub-
chronic inhalation study on rabbits. The MAC (STEL) value is based on the irritative effect and 3000 mg/m? is
proposed.

There are no data for recommending a BEI value.
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