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1. Charakterystyka substanc;ji
Furan jest organicznym zwigzkiem heterocyklicznym i aromatycznym. Czasteczka furanu ma budowe
pieciocztonowego pierscienia z endocyklicznym atomem tlenu, czyli strukture cyklicznego eteru. Furan
w temp. pokojowej jest bezbarwna, skrajnie tatwopalng ciecza o matej lepkosci i duzej lotnosci, stabo
rozpuszcza sie w wodzie. Mieszaniny par furanu z powietrzem majg wtasciwosci wybuchowe. Podczas
przechowywania furan nie jest stabilny, poniewaz obecne w nim wigzanie eterowe ulega powoli utlenieniu
i powstaja wybuchowe nadtlenki [1-2].

2. Wystepowanie i zastosowanie furanu

W $rodowisku furan powstaje przede wszystkim w procesach spalania oraz w innych procesach
przebiegajacych w podwyzszonych temperaturach. Furan oznaczano np. w gazach emitowanych podczas
smazenia w gtebokim ttuszczu, w dymach powstajgcych podczas spalania drewna, w spalinach
samochodowych, w dymie tytoniowym, Zrodtem pozazawodowego narazenia na furan jest przetwarzana
termicznie zywnos¢, np. wyroby piekarnicze, gotowe dania, palona kawa. W przemysle chemicznym
i farmaceutycznym jest stosowany jako surowiec do syntezy zwiazkow heterocyklicznych oraz polimeréw
i kopolimerow. Ma zastosowanie przy produkcji lakierdw, lekow, stabilizatoréw, zamiennikéw detergentow,
srodkow chemicznych stosowanych w rolnictwie, laminatow odpornych na temperature, a takze jako
rozpuszczalnik zywic oraz jako odczynnik w laboratoriach. Ze wzgledu na duzg lotnos¢ w syntezie
organicznej jest stosowany w systemach zamknietych [3-4].

W warunkach narazenia zawodowego furan wchtania sie do organizmu przede wszystkim droga
inhalacyjng i przez skore. W dostgpnym pismiennictwie i w bazach danych nie znaleziono informaciji
o ostrych zatruciach ludzi furanem ani informacji dotyczacych toksycznosci furanu u ludzi w warunkach
narazenia przewlektego. Wyniki badan na zwierzetach, zarowno w warunkach narazenia ostrego, jak
i przewlektego, wskazuija, ze skutkiem krytycznym narazenia na furan jest dziatanie hepatotoksyczne [5].

3. Aktualna wartosc najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS)

W Unii Europejskiej nie ustalono dopuszczalnych poziomdw narazenia zawodowego na furan. W Polsce
najwyzsze dopuszczalne stezenia furanu w srodowisku pracy zaczety obowigzywaé w 2021 r. - najwyzsze
dopuszczalne stezenie (NDS) wynosi 0,05 mg/m?®, a najwyzsze dopuszczalne stezenie chwilowe (NDSCh)
0,1 mg/n?, ponadto furan ma przypisang notacje ,Skora”, ktora oznacza, ze wchtanianie substancji przez
skore moze by¢ tak samo istotne, jak przy narazeniu droga oddechowa (Rozporzadzenie Ministra Rozwoju,
Pracy i Technologii z dnia 18 lutego 2021 r. zmveniajgce rozporzadzenie w sprawie najwyzszych
dopuszczalnych stezeni i natezen czynnikow szkodliwych dla zdrowia w srodowisku pracy, Dz.U. 2021 poz.
235) [6]. Powyzsze wartosci zostaty zaproponowane przez Zespét Ekspertow ds. Czynnikow Chemicznych
i Pytowych w 2019 r. i nastepnie w 2020 r. przyjete przez Miedzyresortowg Komisje ds. NDS i NDN [7].
Wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen obowigzujgce w Polsce i w innych panstwach zestawiono
wtab. 1.
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Tabela I. Wartosci najwyzszych dopuszczalnych steZen furanu [8]

Paristwo/organizacja NDS (mg/m°) NDSCh (mg/m?) Notacje
Polska 0,05 0,1 Skora
Chiny 05 - -
totwa 0,5 - -
Niemcy (DFG, AGS) 0,056 onz H
(0,02 ppm) (0,04 ppm) Carcinogen Group 4
Pregnancy Group D
Szwajcaria 0,06 on
(0,02 ppm) (0,04 ppm)

W 3 panstwach (Polska, Niemcy, Szwajcaria) wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen furanu
w srodowisku pracy sg praktycznie na takim samym poziomie, a niewielkie roznice wynikajg jedynie
z zaokraglen przy przeliczeniu jednostek miary z ppm na mg/m®. W Polsce i w Niemczech oznakowano furan
jako substancje wchtaniajaca sie przez skore (odpowiednio Skéra i H). Ponadto eksperci niemieccy (DFG)
zaliczyli furan do grupy 4 substancji rakotworczych (substancje z potencjatem rakotworczym, w przypadku
ktorych genotoksycznosc nie jest istotna dla procesu kancerogenezy - w zwigzku z czym nie przewiduje sie
istotnego wzrostu przypadkow nowotwordw, jezeli jest dotrzymana wartos¢ najwyzszego dopuszczalnego
stezenia), a ze wzgledu na dziatanie teratogenne do grupy D (brak dostepnych danych lub dostepne dane nie
sq wystarczajace do klasyfikacji w jednej z grup A, B lub C) [8-10].

4. Nowotwory zwigzane z narazeniem na furan

Klasyfikacja furanu opiera sie na wynikach badan przeprowadzonych na zwierzetach, badania dziatania
rakotworczego furanu przeprowadzano na myszach i szczurach po podaniu dozotadkowym [2]. U szczuréw
obu ptci furan indukowat biataczki z komérek linii limfocytarnej oraz obserwowano wzrost liczby
przypadkow raka wewnatrzwatrobowych przewoddow zétciowych i gruczolaka watrobowokomorkowego
u zwierzat obu ptci, natomiast raka watrobowokomadrkowego jedynie u samcow. U myszy obu ptci furan
indukowat powstanie gruczolakow irakow watrobowokomdrkowych, a ponadto tagodnych guzéw
chromochtonnych nadnerczy [11].

5. Ocena rakotworczosci

51.  Jakosciowa
Badania epidemiologiczne nie dostarczyty dotychczas wystarczajacych dowodéw dziatania rakotworczego
furanu u ludzi, ale substancja ta ma udowodnione dziatanie rakotwodrcze na zwierzeta. W panstwach
cztonkowskich Unii Europejskiej obowigzuje zharmonizowana klasyfikacja furanu jako substancji
rakotworczej kategorii 1B (substancje co do ktorych wiadomo lub istnieje domniemanie, ze s rakotworcze
dla cztowieka) (Rozporzadzenie WE nr 1272/2008). Klasyfikacja opiera sie na wynikach badan
przeprowadzonych na zwierzetach [12]. W zwigzku z powyzsza klasyfikacja furan znajduje sie w wykazie
substancji o dziataniu rakotworczym w srodowisku pracy i podlega przepisom rozporzadzenia Ministra
Zdrowia z dnia 24 lipca 2012 r. w sprawie substancji chemicznych, ich mieszanin, czynnikow lub procesow
technologicznych o dziataniu rakotworczym lub mutagennym w srodowisku pracy (Dz.U. 2021 poz. 2235 ze
zm.) [13]. Eksperci Niemieckiej Komisji do Badan Zagrozenia Zdrowia Zwigzkami Chemicznymi w Miejscu
Pracy (DFG) zaliczyli furan zostat do grupy 4 (substancje z potencjatem rakotworczym, w przypadku
ktorych genotoksycznosé nie odgrywa istotnej roli). Nie nalezy spodziewac sie istotnego wzrostu liczby
nowotwordw pod warunkiem, Ze wartos¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia w srodowisku pracy (MAK)
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jest dotrzymana [9]. Eksperci Miedzynarodowej Agencji Badan nad Rakiem (IARC) uznali, ze istniejg
wystarczajace dowody dziatania rakotworczego furanu na zwierzeta doswiadczalne, natomiast dowody
dziatania rakotworczego u ludzi s3 niewystarczajace. W zwigzku z powyzszym furan zostat zaliczony do
grupy 2B, czyli do czynnikow przypuszczalnie rakotworczych dla ludzi [14]. W ramach NTP (National
Toxicology Program) furan zostat uznany za substancje, w przypadku ktorej istnieje uzasadnione
przewidywanie, ze bedzie dziata¢ rakotworczo u ludzi [15-17].

52. llosciowa
Na podstawie wynikow badan dziatania rakotworczego furanu eksperci EFSA ustalili wartosci dawki
wyznaczajacej BMDI0 (dawka powodujgca wzrost liczby przypadkéw okreslonych zmian o 10% w ciggu
catego zycia, po uwzglednieniu tta), biorac pod uwage czestos¢ wystepowania gruczolakow i rakow
watrobowokomorkowych u samic myszy po 2 latach narazenia. W celu ustalenia wartosci referencyjnej dla
dziatania rakotworczego furanu, za najbardziej wiarygodny zostat uznany potgczony zestaw danych
z badania NTP (1993) i Mosera i in. (2009) [16,18]. Wartos¢ BMDL10 (dolna granica 95% przedziatu ufnosci)
wynosi 1,84 mg/kg mc./dzien przy podawaniu furanu 5 dni/tydz., co odpowiada 1,31 mg/kg mc./dzien dla
ekspozycji ciagtej [17].

W 2023 r. wykonano w IMP w todzi szacowanie ryzyka wystapienia biataczki z komdrek linii limfocytarnej
w zaleznosci od stezenia furanu, przy pomocy programu statystycznego STATA 12.1. Do ilosciowej oceny
ryzyka wykorzystano dane z badania Von Tungeln i in. (2017) na szczurach samcach oraz dane z badania
NTP (1993) na szczurach obu ptci [11][16]. Do wyznaczenia funkcji dawka-odpowiedz (ryzyko) wystapienia
raka z wyzej opisanego badania zastosowano rownanie (1):

P(d)=1-exp(—(qo+q; - d+q;-d?)) (1)

gdzie:
Oo, O, G2 — WspGtczynniki zastosowanego modelu szacowania ryzyka
d - dawka

Ryzyko oszacowane dla stezenia furanu w srodowisku pracy na poziomie obowigzujgcej wartosci NDS
wyniosto 3,5 - 1073, co jest wieksze od ryzyka akceptowalnego (1 - 10-%) i wskazuje na koniecznos¢ weryfikacji
(zmniejszenia) dotychczasowej wartosci NDS. Nalezy jednak podkresli¢, ze w eksperymencie Von Tungeln
i in. (2017) obserwowano znacznie wiekszg czestos¢ wystepowania biataczek w grupie kontrolnej niz we
wczesniejszych badaniach NTP (1993), co moze byé przyczyng przeszacowania wyniku. Dlatego
przeprowadzono ilosciowe szacowanie ryzyka modelem STATA 12.1. takze na podstawie wynikow badania
NTP (1993). Uzyskane w tym szacowaniu zyskane ryzyko wyniosto 6,4 - 10, W terminach populacyjnych
oznacza to 6-7 dodatkowych przypadkéow biataczki na 10 tys. osdb zatrudnionych w narazeniu na furan
o stezeniu 0,05 mg/m?® przez 40 lat, mozna wiec uznac, ze jest to ryzyko akceptowalne w Srodowisku pracy.
Roznice pomiedzy wynikami szacowan przeprowadzonych z réznych badan mogty wynikaé¢ z wielu
zmiennych, takich jak spontanicznie wystepujace nowotwory w danej populacji szczurow.
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