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Dokumentacja proponowanych
wartosci dopuszczalnych wielkosci
narazenia zawodowego

NDS: —

NDSCh: —

NDSP: 120 mg/m®

DSB: -

| — substancja o dziataniu drazniagcym

Data zatwierdzenia przez Zespot Ekspertow: 7.06.2000
Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 26.03.2001

Stowa kluczowe:  2-metylopentano-2,4-diol; rozpuszczalnik; substancja draznigca; najwyzsze ste-
zenie putapowe (NDSP).

Key words: 2-methyl-2,4-pentanediol; solvent; irritation substance; maximum admissible
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2-Metylopentano-2,4-diol jest stosowany jako rozpuszczalnik, sktadnik ptynow hydraulicznych, kosmetykoéw
i niektorych lekow dermatologicznych.

W pismiennictwie jest bardzo mato danych na temat jego dziatania toksycznego. 2-Metylopentano-2,4-diol
charakteryzuje sie niewielkg toksycznoscig ostrg. Warto$¢ LDsy po podaniu do zotadka szczuro6w wynosi
4,79 g/kg, a gtdbwnym objawem zatrucia jest depresja osrodkowego uktadu nerwowego.

Zwigzek wywiera dzialanie draznigce na blone §luzowa gornych drog oddechowych i oka. Narazenie na
2-metylopentano-2,4-diol o stezeniu 240 mg/m® powoduje po 15 min narazenia podraznienie oczu, natomiast
5-minutowe naraZenie na zwiazek o stezeniu 400 mg/m® prowadzi do podraznienia blony §luzowej gornych drog
oddechowych, a o stezeniu 4850 mg/m® — do podraznienia oczu, gardta i dyskomfortu oddychania. Nalezy jed-
nak zaznaczyé, ze stezenia 480 i 4850 mg/m® sg mierzone w powietrzu przesyconym parami
2-metylopentano-2,4-diolu, gdyz nasycenie osiaga sie, gdy stezenie wynosi okoto 320 mg/m®. Zwiazek ten nie
wywiera dziatania mutagennego w testach in vitro. Po podaniu do zotagdka myszy wydala sie z moczem, przede
wszystkim jako potaczenia z kwasem glukuronowym.

W Polsce nie ustalono dotychczas wartosci NDS lub NDSCh 2-metylopentano-2,4-diolu. W wigkszosci panstw,
gdzie istnieja normatywy, warto$¢ NDSCh 2-metylopentano-2,4-diolu wynosi 121 mg/m?. Jedynie w Niemczech

“ Warto$¢ normatywna 2-metylopentano-2,4-diolu obowiazuje zgodnie z rozporzadzeniem ministra pracy
i polityki spotecznej z dnia 29 listopada 2002 r. DzU nr 217, poz. 1833.

Metode oznaczania stezenia 2-metylopentano-2,4-diolu w powietrzu na stanowiskach pracy opublikowano
w Podstawach i Metodach Oceny Srodowiska Pracy 2001, nr 30.
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warto$¢ MAK wynosi 49 mg/m?® i zwigzek ten zaliczono do I kategorii, co znaczy, ze warto§é stezenia 2 razy
warto$¢ MAK, tj. 98 mg/m?, nie moze by¢ przekroczona diuzej niz 5 min 8 razy w ciagu zmiany roboczej.

Na podstawie istniejacych danych przyjeto warto§¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia putapowego (NDSP)
2-metylopentano-2,4-diolu, wynoszaca 120 mg/m°.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji (Documentation... 1999; IUCLID 1996):

— WzOr sumaryczny CeHis Oy

— wzor strukturalny H; C — CH(OH) — CH; — C — (OH)(CHy);
— nazwa chemiczna 2-metylopentano-2,4-diol

— nazwa w rejestrze CAS 2-methyl-2,4-pentanediol

— numer w rejestrze CAS 107-41-5

— nazwa wg IUPAC 2-metylopentano-2,4-diol

— synonimy: glikol heksylu 2,4-dihydroksy-2-metylopentan,

2-metylo-2,4-pentanodiol, 4-metylo-2,4-penta-
nodiol, 1,2-heksanodiol, glikol heksylenu, hexy-
lene glycol, 1,2-hexanediol, 2,4-dihydroxy-2-me-
thylpentane, alpha, alpha i alpha’-trimethyltri-
methylene glycol.

Wiasciwosci fizykochemiczne (Documentation... 1999; IUCLID 1996):

— postac bezbarwna ciecz o stodkawym zapachu
— masa czgsteczkowa 118,17
— wzgledna gestoéé 0,9216 w temp. 20 °C
— temperatura topnienia <40°C
— temperatura wrzenia 197,5 °C (1013 hPa)
— preznos¢ par 0,07 hPa
— temperatura zaptonu 99 + 102 °C (tygiel otwarty)
— temperatura samozaptonu 306 °C (cis$n. 1013 hPa)
— stezenie par nasyconych
w temperaturze pokojowej 320 mg/m®
— rozpuszczalno$¢: bardzo dobrze rozpuszczalny w wodzie, rozpusz-

czalny w eterze etylowym, w nizszych weglowo-
dorach alifatycznych, w wigkszosci rozpuszczal-
nikdw organicznych

— prog wyczuwania zapachu 240 mg/m’®

— wspotczynniki przeliczeniowe: 1 ppm = 4,84 mg/m?; 1 mg/m® =~ 0,207 ppm.

Klasyfikacja i znakowanie sa zgodne z klasyfikacja i znakowaniem wg Unii Europej-
skiej (rozporzadzenie ministra zdrowia i opieki spotecznej z 1997 r. oraz dyrektywa 67/548
EEC wraz z pdZniejszymi zmianami):

— numer indeksowy 603-053-00-3
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— klasyfikacja substancji Xi; R36/38; Xi — substancja draznigca, R36/38 —
dziata draznigco na oczy i na skorg
— znakowanie substancji Xi; R: 36/38.

Produkcja, zastosowanie, narazenie zawodowe

2-Metylopentano-2,4-diol jest produktem posrednim w syntezach chemicznych, stosowanym
jako selektywny rozpuszczalnik w procesach rafinacji olejow, sktadnik ptynow hydraulicz-
nych, kosmetykow, rozpuszczalnik farb oraz dodatek do cementu. Jest réwniez sktadnikiem
niektorych masci z kortykosteroidami. Na skale przemystowg otrzymuje si¢ go w procesie
uwodornienia alkoholu diacetonowego (Documentation.... 1999; Kinnunen i Hannuksela 1989).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne

Oceniano dziatanie draznigce i uczulajace 2-metylopentano-2,4-diolu u pacjentow z wypry-
skiem kontaktowym, gdyz zwiazek ten jest sktadnikiem niektorych masci z kortykosteroida-
mi. Grupie o$miuset dwudziestu trzech pacjentow nanoszono 50- lub 30-procentowe roztwory
wodne 2-metylopentano-2,4-diolu. U 2,8% badanych wystapil obrzgk i zaczerwienienie. Wy-
niki testu wskazuja, ze badany zwiazek nie nalezy do substancji draznigcych, nie mozna jed-
nak wykluczy¢ opdznionej reakcji alergicznej w nastepstwie jego dziatania (Kinunnen, Han-
nuksela 1989).

Zatrucia ostre

W pismiennictwie nie znaleziono danych na temat ostrych zatru¢ ludzi 2-metylopentano-2,4-
-diolem. Dostepne sg jedynie fragmentaryczne dane (IUCLID 1996; Documentation... 1999),
pochodzace z badania ochotnikow. Nie ma informacji o liczebnosci poszczegdlnych grup
ochotnikow oraz blizszych danych o warunkach narazenia i obserwowanych skutkach.

Ochotnicy narazani 15 min na 2-metylopentano-2,4-diol o stezeniu okoto 240 rng/m3
(50 ppm) odczuwali staby zapach zwigzku i1 u kilku z nich wystepowato podraznienie oczu.
Wyraznie byt wyczuwalny zapach substancji przez narazanych 5 min na zwiagzek o st¢zeniu
okoto 480 mg/m* (100 ppm), a ponadto niektoérzy z nich skarzyli si¢ na podraznienie nosa
1 dyskomfort oddychania. R6znego stopnia podraznienie oczu i gardta oraz dyskomfort oddy-
chania wystepowaly u ochotnikow narazanych 5 min na zwigzek o stezeniu okoto 4850 mg/m3
(1000 ppm), (Documentation... 1999). Poniewaz jednak w temperaturze pokojowej nasycenie
powietrza 2-metylopentano-2,4-diolem osigga si¢ wowczas, gdy stezenie zwigzku wynosi
okoto 320 mg/m3 (66 ppm), przytoczone powyzej informacje, dotyczace stezenia na poziomie
48014850 mg/m3 byly prawdopodobnie mierzone w powietrzu przesyconym parg (Documen-
tation... 1999).

Zatrucia przewlekle

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat przewleklych zatru¢ ludzi
2-metylopentano-2,4-diolem.
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Badania epidemiologiczne

W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat badan epidemiologicznych nad
2-metylopentano-2,4-diolem.

Dzialanie toksyczne na zwierzeta

W niepublikowanych danych Shell Chemical Corporation, cytowanych przez Documentation...
(1999), okresla si¢ 2-metylopentan-2,4-diol jako zwigzek chemicznie obojetny, mimo ze po
dozotadkowym podaniu wywotuje on u zwierzat depresje osrodkowego uktadu nerwowego.

Toksycznos¢ ostra

Medialna dawka $miertelna po podaniu 2-metylopentano-2,4-diolu do zotadka szczuréw wynosi
4,79 g/kg, do zotadka myszy — 3,5 g/kg, a do jamy otrzewnej myszy — 1,39 g/kg masy ciata, co
pozwala zaliczy¢ ten zwigzek do zwigzkow nieklasyfikowanych na podstawie sity dziatania tok-
sycznego w warunkach narazenia ostrego. Za gtéwne objawy dziatania toksycznego przyjmuje si¢
depresyjne dziatanie na OUN, prowadzace do catkowitej narkozy (RTECS 1999; IUCLID 1996).

Zwiazek ten bardzo stabo wchiania si¢ przez skore, o czym $wiadczy warto$¢ medial-
nej dermalnej dawki $miertelnej dla krolika 12,3 g/kg. 2-Metylopentano-2,4-diol nierozcien-
czony podany do worka spojowkowego krolika wywiera dziatanie draznigce 1 wolno gojace
si¢ uszkodzenie rogdéwki. Po naniesieniu substancji na skore krolika stwierdzono podraznienie
skory od stabego do umiarkowanego (RTECS 1999; IUCLID 1996).

Toksycznos¢ podprzewlekla i przewlekla
W dostgpnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat toksycznosci podprzewlektej

i przewlektej 2-metylopentano-2,4-diolu u zwierzat.

ODLEGLE EFEKTY TOKSYCZNE

Dzialanie mutagenne i genotoksyczne

Mutagennos$¢ 2-metylopentano-2,4-diolu badano testem Amesa z uzyciem bakterii S. typhi-
murium TA1535, TA1537, TA1538,TA98 i TA100 zar6wno bez frakcji mikrosomalnej, jak
1 z frakcja mikrosomalng. Wyniki testu byty negatywne (IUCLID 1996). Negatywny byl row-
niez wynik testu rekombinacji mitotycznej z zastosowaniem drozdzy Saccharomyces cerevi-
siae oraz test aberracji chromosomalnych w hodowli komorek jajnika chomika chinskiego
(IUCLID 1996). Wyniki tych testow wskazuja, ze zwigzek nie wywiera dziatania mutagenne-
go i genotoksycznego w warunkach in vitro.

DZIALANIE RAKOTWORCZE

Dzialanie rakotworcze u zwierzat

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania rakotworczego
2-metylopentano-2,4-diolu u zwierzat.
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Dzialanie rakotworcze u ludzi

W dostepnym piSmiennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania rakotworczego
2-metylo-pentano-2,4-diolu u ludzi.

Dzialanie embriotoksyczne, teratogenne oraz wplyw na rozrodczos¢

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat dzialania embriotoksycznego,
teratogennego oraz wplywu na rozrodczos¢ 2-metylopentano-2,4-diolu.

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat wchtaniania 2-metylopentano-
-2,4-diolu.

Rozmieszczanie

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat rozmieszczania 2-metylo-
-pentano-2,4-diolu.

Metabolizm

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat metabolizmu 2-metylopentano-
-2,4-diolu.

Wydalanie
Znaleziono krotka informacje o wydalaniu 2-metylopentano-2,4-diolu u zwierzat (Patty’s...
1981-1982). Myszom podawano badang substancj¢ dozotgdkowo w dawce dziennej 20 mg
w 2 ml pelnego mleka przez osiemdziesiat jeden dni. Stwierdzono, ze okolo 40% podanej
dawki wydalito si¢ z moczem, z czego 4% jako niezmieniona posta¢ zwigzku 1 36% jako po-
faczenia z kwasem glukuronowym.

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO
W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono danych na temat mechanizmu dziatania tok-
sycznego 2-metylopentano-2,4-diolu.

DZIALANIE LACZNE

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono danych na temat dziatania tgcznego 2-metylo-
pentano-2,4-diolu.
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ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

W dostgpnym piSmiennictwie nie znaleziono danych na temat zaleznosci efektu toksycznego
od wielko$ci narazenia na dziatanie 2-metylopentano-2,4-diolu.

I}IAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE W POWIETRZU
SRODOWISKA PRACY (NDS) ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM (DSB)

Istniejace wartosci NDS

W Polsce nie ustalono dotychczas warto$ci dopuszczalnych stezen 2-metylopentano-2,4-diolu
w powietrzu srodowiska pracy. Normatywy higieniczne ustalone w innych panstwach podano
w tabeli 1.

Tabela 1.
Normatywy higieniczne 2-metylopentano-2,4-diolu w powietrzu srodowiska pracy
Pafistwo/ Dodatkowe
organizacja/ NDS, mg/m? NDSCh, mg/m® . PiS$miennictwo
. i oznaczenia
instytucja
Australia - 121 - Documentation...1999
Francja (1993) - 125° - IUCLID 1996
Niemcy 49 98 (kategoria I) Ilc List... 1998
Wielka Brytania - 121 (10 min) - Documentation...1999
. . . Dyrektywa
Unia Europejska nie ustalono - 2000/39/EC
USA:
— ACGIH (1992) - 121° - _
_ NIOSH _ 1915 _ Documentation...1999
— OSHA - 121° -

& _ Warto$¢ nie moze by¢ przekroczona dtuzej niz 15 min, 4 razy w ciggu zmiany robocze;.

b_ Najwyzsze stezenie putapowe, NDSP.

Kategoria | — najwyzsze dopuszczalne stezenie chwilowe nie moze przekracza¢ 98 mg/m®, tj. wartosci MAK
dwa razy dtuzej niz 5 min, maksymalnie 8 razy w ciagu zmiany roboczej.

Kategoria Il ¢ — ustalono warto§¢ MAK bez okre$lania klasyfikacji ryzyka zaburzen ciazy.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Za podstawe zaproponowanej wartosci normatywu przyjeto wyniki badania ochotnikdéw nara-
zanych na 2-metylopentano-2,4-diol o st¢zeniu 480 mg/m3, ktorzy po 5 min narazenia odczu-
wali zapach zwiazku, a niektorzy z nich skarzyli si¢ na podraznienie nosa i dyskomfort oddy-
chania. St¢zenie to przyjeto za warto$¢ LOAEL 2- metylopentano-2,4-diolu.

Wartos¢ NDS ($rednie narazenie dla 8-godzinnego dnia pracy) 2- metylopentano-2,4-
-diolu ustalono na podstawie wzoru:

NDS = LOAEL/Ufs,
w ktorym: UFs=A-B-C-D-E
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gdzie:

Po podstawieniu do wzoru otrzymamy warto$¢ NDS:
NDS =480/2 - 12,52 - 1=48 mg/m*~ 50 mg/m®.

2-Metylopentano-2,4-diol jest substancjg dzialajaca szybko — skutki dziatania w posta-
ci podraznienia nosa i trudnosci w oddychaniu zaobserwowano juz po 5-minutowym naraze-
niu ochotnikow. Z tego wzgledu warto§¢ NDS 2-metylopentano-2,4-diolu jest nieprzydatna
jako kryterium oceny narazenia na ten zwigzek. Dla tego rodzaju substancji do oceny naraze-
nia zawodowego nalezy wykorzysta¢ warto§¢ NDSP, korzystajac ze wzoru:

log NDSP = log NDS + u(P) - log Sg,

gdzie:

— u(P) = 1,86 wspoétczynnik, charakteryzujacy prawdopodobienstwo przekroczenia
$redniego stezenia 15-minutowego

— log Sg = 0,2 logarytm standardowego geometrycznego odchylenia, charakteryzuja-
cy zmienno$¢ stgzen krotkoterminowych w srodowisku pracy.

Po podstawieniu wartosci do wzoru, otrzymamy:

log NDSP =1log 50 + 1,86 - 0,2

log NDSP =1,6990 + 0,372

log NDSP = 2,0710

NDSP = 117,8 mg/m® =~ 120 mg/m®.

Proponuje si¢ przyjecie stezenia 120 mg/m® jako wartosci najwyzszego dopuszczalne-
go stezenia putapowego (NDSP) 2-metylopentano-2,4-diolu. Ste¢zenie takie obowigzuje jako
stezenie putapowe ustalone przez ACGIH od 25 lat i mimo przeprowadzonej rewizji w 1992 r.
nie zostalo zmienione. Zdaniem higienistow amerykanskich taka wartos¢ NDSP
2-metylopentano-2,4-diolu zapobiega dziataniu draznigcemu zwigzku na oczy (Documenta-
tion...1999). Zaleca si¢ takze oznakowanie substancji literg ,,I”, wskazujaca na dzialanie
draznigce zwiazku.
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ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKELADY)
KRYTYCZNE ORAZ PRZECIWWSKAZANIA DO ZATRUDNIENIA

lek. BOZENA NOWAKOWSKA
specjalista medycyny pracy
Instytut Medycyny Pracy
90-950 £6dz

ul. sw. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na btone §luzowa gornych drég oddechowych.

Zakres badan okresowych

Ogoblne badanie lekarskie, ze zwrdceniem uwagi na btone §luzowa goérnych drég oddecho-
wych.
Czestotliwos¢ badan okresowych: co 3 + 4 lata.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie, ze zwroceniem uwagi na watrobe 1 uktad krwiotwoérczy oraz mor-
fologia krwi z rozmazem i badania czynnos$ci watroby.
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 prawidtowej oceny stanu zdrowia pra-
cownika i osoby przyjmowanej do pracy.

Narzady (uklady) krytyczne

Btona §luzowa gornych drog oddechowych.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia
Przewlekte zanikowe 1 przerostowe stany zapalne gornych drog oddechowych.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatéw do pracy. O przeciwwskazaniach
w przeb iegu trwania zatrudnienia powinien decydowac lekarz, przeprowadzajacy badania
okresowe, biorac pod uwage wielkos$¢ 1 okres trwania narazenia zawodowego oraz stopien
zaawansowania 1 dynamike zmian chorobowych.
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KRYSTYNA SITAREK
2-Methylpentane-2,4-diol
Abstract

2-Methylpentane-2,4-diol is a liquid with a sweetish odour. It is used as a solvent and a semiproduct in obtaining
cosmetics and drugs. 2-Methylpentane-2,4-diol has a relatively low toxicity.

The oral LDsq value for rats is 4.79 mg/kg b.w. It irritates the eyes and the mucous membranes of the respiratory
tract.

2-Methylpentane-2,4-diol is not mutagenic.

The ceiling limit value MAC (C) 120 mg/m?® is recommended based on its very quickly irritative effect on the
respiratory tract.
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