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1. Charakterystyka substanc;ji
2,2'-Dichloro-4,4'-metylenodianilina (MOCA) nalezy do grupy amin aromatycznych i jest substancjg
niewystepujaca naturalnie w przyrodzie. MOCA otrzymywana jest w wyniku reakcji formaldehydu oraz
2-chloroaniliny. Czysty zwigzek wystepuje w postaci bezbarwnych krysztatow o zapachu
charakterystycznym dla amin, forma techniczna to granulki w kolorze jasnozottym, jasnobrazowym lub
brazowym. MOCA ma zharmonizowang klasyfikacje jako Carc.1B [1].

2. Wystepowanie i zastosowanie 2,2’ -dichloro-4,4'-metylenodianiliny (MOCA)

Ze wzgledu na zawartos¢ w budowie grup aminowych 2,2 -dichloro-4,4'-metylenodianilina jest stosowana
jako srodek utwardzajgcy w produkcji polimeréw zawierajgcych izocyjaniany oraz elastomerow
poliuretanowych. Zwigzek ten wykorzystywany jest do produkcji wysokiej jakosci wyrobow uretanowych
w przemysle tworzyw sztucznych oraz w przemysle gumowym, takich jak wktadki absorpcyjne i tasmy
przenosnikowe [2-3]. W zaleznosci od funkcji, jaka MOCA petni w polimerze, mozna wyroznic¢ jej cztery
zastosowania: utwardzacz, srodek sieciujgcy, przedtuzacz tancucha i prepolimer [4]. Substancje te mozna
znalez¢ takze w produktach zawierajgcych materiat na bazie gumy (np. opony, buty, zabawki) oraz plastiku
(np. opakowania i przechowywanie zywnosci, zabawki, telefony komorkowe) [1]. W krajach Dalekiego
Wschodu jest wykorzystywana takze jako srodek utwardzajacy w pokryciach dachowych i do uszczelniania
drewna. MOCA stosowana jest rowniez w laboratoryjnych jako modelowy zwigzek do badania czynnikéw
rakotworczych [5].

3. Aktualna wartosc najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) oraz
dopuszczalne stezenia w materiale biologicznym

3.1.  Najwyzsze dopuszczalne stezenia w powietrzu na stanowiskach pracy
Zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Rodziny, Pracy i Polityki Spotecznej z dnia 9 stycznia 2020 r.
zmieniajgcym rozporzadzenie w sprawie najwyzszych dopuszczalnych stezen i nateZeri czynnikow
szkodliwych dla zdrowia w srodowisku pracy (Dz.U. 2020 poz. 61) wartos¢ NDS dla 2,2'-dichloro-4,4'-
-metylenodianiliny w powietrzu na stanowisku pracy wynosi 0,01 mg/m® i obowigzuje od 11 lipca 2021 r.
Zwigzek ten w wyzej wymienionym rozporzadzeniu oznakowany jest takze notacjg ,skora” z uwagi na jego
wchtanianie przez skore [6]. Wartosci normatywow higienicznych dla MOCA w powietrzu srodowiska pracy

obowiazujgce w réznych krajach przedstawiono w tabeli 1.
Tabela 1. Normatywy higieniczne (NDS i NDSCh) obowigzujace dla MOCA w powietrzu srodowiska pracy w roznych krajach [7-11]

Paristwo/organizacja Wartos¢ NDS Wartosé NDSCh Uwagi
ppm mg/m? ppm mg/m®
Austria 0,01*TRK 0,04 (1)
Australia 0,02 0,22
Belgia 0,01 ?)
Dania 0,01 0,01 0,02 0,22 (1) skora,
rakotworczosé
Finlandia 0,01
Francja 0,01 (3) skora
Irlandia 0,01 skora
Japonia / JSOH 0,005 skora,
rakotworczosé
2A
Kanada - Ontario  0,0005 0,005
Kanada - Quebec 0,01 = skora
Nemcy (AGS) 0,41 (4),(5) 0,82 (1),(4),(5) skora
0,01 (5),(6)
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Paristwo/organizacja Wartos¢ NDS Wartosé NDSCh Uwagi
ppm mg/m? ppm mg/m®
Polska 0,01 skora,
rakotworczosé
kategoria 1B
Szwajcaria 0,01
Szwecja 0,01
USA /ACGIH 0N *FV skora, A2
USA /NIOSH 0,003 skora,
rakotworczosé
Unia Europejska 0,01 skéra
(BOELV)
Wegry 0,01 skéra
Whelka Brytania 0,005 skora,
rakotwdrczosé
Weochy 0,01 skora

- *TRK (Technical Reference Concentration) - techniczna wartos¢ odniesienia

- *FV (Inhalable Fraction and Vapor) - frakcja wdychalna i pary

- (1) - $rednia wartos¢ stezenia z 15 minut

- (2) - wchtanianie czynnika przez skore, btony sluzowe lub oczy stanowi wazng czes¢ catkowitego narazenia. Moze byé
wynikiem zaréwno bezposredniego kontaktu, jak i jego obecnosci w powietrzu.

- (3) - frakcja wdychalna

- (4) - wartosci narazenia w miejscu pracy odpowiadajace proponowanemu tolerowanemu ryzyku zachorowania na raka
(Dopuszczalne stezenie zostato okreslone na podstawie efektu nierakotworczego. W przypadku przekroczenia wartosci stosuje
sig te same $rodki, co w przypadku przekroczenia dopuszczalnej wartosci narazenia zawodowego).

- (5) - frakcja wdychalna i pary

- (6) - wartos¢ narazenia w miejscu pracy odpowiadajace proponowanemu wstepnie dopuszczalnemu ryzyku zachorowania na
raka (Dopuszczalne stezenie miesci sie w przedziale ryzyka 4:10000 do 4:100000).

- BOELV (Binding Occupational Exposure Limit Value) - wigzaca dopuszczalna wartos¢ narazenia zawodowego

3.2 Dopuszczalne stezenia w materiale biologicznym DSB

Gtowng drogg narazenia zawodowego na MOCA jest droga dermalna. Z tego powodu poziom MOCA
oznaczony w prébie moczu pobranej od pracownika jest lepszym wskaznikiem dla oceny jego catkowitego
narazenia, niz pomiar stezenia tego zwigzku w powietrzu. MOCA jest zwigzkiem, ktory nie jest wykrywany
w moczu osob nienarazonych zawodowo. W 2014 r. SCOEL opublikowat liste zalecanych wartosci
dopuszczalnych w materiale biologicznym dla 22 substancji. Wérdd nich znalazta sie MOCA, dla ktorej
Biologiczna Wartos¢ Wskaznikowa (Biological Guidance Value - BGV) powinna odpowiada¢ granicy
oznaczalnosci metody biomonitoringu (pod koniec zmiany roboczej) [12]. Dla najczesciej stosowanych
metod analitycznych, podczas ktorych oznacza sie stezenie MOCA w moczu, limit detekcji to= 0,5 umol/mol
kreatyniny. Miedzyresortowa Komisja ds. NDS i NDN rekomenduje wartos¢ dla MOCA zaproponowang przez
Zespot Ekspertow ds. Czynnikow Chemicznych i Pytowych w 2018 r. na poziomie 5 umol 2,2'-dichloro-4,4'-
-metylenodianiliny/mol kreatyniny (dla probek moczu pobranych bezposrednio po zakonczeniu zmiany
roboczej i poddanych hydrolizie) [13].

4. Nowotwory zwigzane z narazeniem na MOCA
Wykazano, ze MOCA podawana szczurom w paszy indukuije, zalezny od dawki, wzrost liczby nowotwordw
ptuc, rakéw watrobowokomaérkowych, naczyniakomigsakow, gruczolakow sutka i rakow gruczotu Zymbala.
Zwigzek ten podawany psom w formie kapsutek indukuje nowotwory pecherza moczowego i cewki
moczowej [14].
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5. Ocena rakotworczosci

51.  Jakosciowa

Eksperci z Grupy Roboczej Miedzynarodowej Agencji Badan nad Rakiem (IARC) uznali, ze istniejg
wystarczajgce dowody rakotworczego dziatania 2,2-dichloro-4,4'-metylenodianiliny na zwierzeta
doswiadczalne, natomiast dowody dziatania rakotworczego na ludzi uznano za niewystarczajace. Na
podstawie wszystkich dostepnych danych zwigzek ten zakwalifikowano do grupy 1, czyli do czynnikow
rakotworczych dla cztowieka [15]. MOCA zgodnie z Rozporzadzeniem Parlamentu Europejskiego i Rady (WE)
z dnia 16 grudnia 2008 r. w sprawie klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji i mieszanin, jest
sklasyfikowana jako substancja rakotworcza (kategorii 1B) dla cztowieka z przypisanym kodem
wskazujgcym na rodzaj zagrozenia H350 - Moze powodowac raka [16]. Narodowy Instytut Bezpieczenstwa
Zawodowego i Zdrowia (NIOSH) w USA uznat 2,2 dichloro-4,4'-metylenodianiling za kancerogen.
Amerykanska Konferencja Panstwowych Higienistow Przemystowych (ACGIH) zaliczyta ten zwigzek do
grupy A2, czyli do zwigzkow podejrzanych o dziatanie kancerogenne [8]. Japonskie Towarzystwo Zdrowia
Zawodowego (JSOH) zaklasyfikowat MOCA do grupy 2A jako zwigzek prawdopodobnie rakotworczy dla
ludzi [7]. Niemiecka Komisja do Badan Zagrozenia Zdrowia Zwigzkami Chemicznymi w Miejscu Pracy
zaliczyta MOCA do kategorii 2 kancerogendw, czyli do substancji uwazanych za rakotworcze dla cztowieka,
poniewaz dane z badan na zwierzetach wskazuja, ze moga one przyczyniac sie do ryzyka zachorowania na
raka [17].

5.2. llosciowa
RAC w opinii dotyczacej oceny limitow narazenia zawodowego dla MOCA, oszacowat wartosci ryzyka
jednostkowego dla pracownikéw narazonych zawodowo na ten zwigzek drogami inhalacyjng oraz
dermalng w oparciu o T25 (dane dotyczace czestosci wystepowania raka ptuc u szczuréw po podaniu
doustnym). T25 definiuje sie jako dawke przewlekta, ktora u 25% zwierzat wywota nowotwory w okreslonej
tkance, w standardowym okresie Zycia gatunku. Ryzyko obliczone dla pracownikéw narazonych droga
inhalacyjng na 1 ug/m® MOCA wyniosto 9,65 - 10, a dla pracownikow narazonych drogg dermalng na 1 ug/kg
m.c./dzien 3,38 - 10°°. Autorzy opracowania, zaktadajgc liniowos¢ odpowiedzi, oszacowali, ze ryzyko
wystapienia raka ptuca u pracownikéw narazonych na MOCA w stezeniu 10 ug/m® drogg inhalacyjng bedzie
wynosito 9,65 - 10°. RAC przeprowadzit takze szacowanie ryzyka wystapienia raka u pracownikow
narazonych na MOCA, na podstawie pomiaru poziomu tego zwigzku w moczu. Poniewaz narazeniu na
stezenie 1 ug/m* MOCA (co odpowiada dziennej dawce 10 ug w narazeniu zawodowym), odpowiada ryzyko
jednostkowe wynoszace 9,65 - 10, wiec stezeniu tego zwigzku w moczu wynoszacemu 5 pmol/mol
kreatyniny (rownemu dawce dziennej 17 ug), odpowiada ryzyko wynoszace 16,4 - 10°. Na tej podstawie
oszacowano, ze stezeniu 0,5 pumol/mol kreatyniny (granica oznaczalnosci metod analitycznych) odpowiada
ryzyko 1,64 - 10 [18]. Ilociowg ocene rakotworczosci MOCA przeprowadzili takze Sapota i Szymczak (2003).
Podczas ekstrapolacji wynikow uzyskanych na zwierzetach do rezultatow dla narazonych zawodowo
pracownikow oszacowano ryzyko wystapienia raka ptuca. W obliczeniach postuzono sie dwustopniowym
modelem statystycznym. Oszacowano, ze ryzyko wystapienia raka ptuca przy narazeniu przez caty okres
pracy zawodowej (40 lat) na MOCA o stezeniu wynoszacym 0,01 mg/m® wynosi 1,7 - 10 [19]. W najnowszym
polskim opracowaniu z 2023 r. obliczono ryzyko zachorowania na raka ptuca przy narazeniu zawodowym
przez okres 40 lat w stezeniu MOCA 0,01 mg/m® odpowiadajgcym obowigzujgcej w Polsce wartosci NDS. Do
obliczen zastosowano model liniowej ekstrapolacji wynikow badan na zwierzetach, ktory ocenia zaleznosc¢
pomiedzy dawka substancji, a ryzykiem raka. Przeprowadzono szacowanie ryzyka zdrowotnego
z wykorzystaniem danych z badania Kommineni i in. (1979), w ktorym za efekt krytyczny przyjety zostat rak
ptuca [22]. Uzyskane ryzyko wyniosto 1,08 - 10 Otrzymany wynik mozna interpretowac nastepujgco:
u jednej osoby sposrod 10 000 pracujgcych przez okres 40 lat w narazeniu na MOCA w stezeniu 0,01 mg/m®
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moze rozwinac sie rak ptuca, jako skutek narazenia na te substancje. W tabeli ponizej zebrane zostaty
weczesniej opisane oszacowane ryzyka nowotwordw ptuc.

Tabela 2. Zebrane wartosci ryzyka oszacowanego roznymi metodami dla raka ptuc w narazeniu na MOCA

Oszacowane ryzyko raka ptuca

Stezenie MOCA [mg/m’] Metoda szacowania

T25 Model dwustopniowy STATA121
0,001 9,65-10°
0,01 1,7-10* 1,08 - 10
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