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Lok Dokumentacja dopuszczalnych
wielko$ci narazenia zawodowego”

NDS: 20 mg/m®

NDSCh: —

NDSP: —

DSB: -

Sk — substancja wchtania si¢ przez skore

Data zatwierdzenia przez Zespot Ekspertow: 27.06.2002
Data zatwierdzenia przez Komisj¢ ds. NDS i NDN: 30.10.2002

Stowa kluczowe: 2-izopropoksyetanol, eter izopropylowy glikolu etylenowego, najwyzsze do-
puszczalne stezenie, narazenie zawodowe.

Key words: 2-isopropoxyethanol, ethylene glycol isopropyl ether, maximum allowable
concentration occupational exposure.

2-1zopropoksyetanol (IPE) jest bezbarwna cieczg o gorzkim smaku i stabym zapachu, charakterystycznym dla
eterow. Nalezy do grupy eterow alifatycznych glikolu etylenowego. Powstaje w wyniku reakcji tlenku etylenu z
izopropanolem lub przez bezposrednig alkilacje glikolu etylenowego. IPE jest stosowany glownie jako
rozpuszczalnik estrow celulozy, lakieréw, zywic i barwnikow. Wystepuje jako skladnik farb drukarskich
i rozcienczalnikow do tych farb oraz w kosmetykach samochodowych.

2-lzopropoksyetanol znajduje si¢ w wykazie substancji niebezpiecznych. Jest zaklasyfikowany jako substancja
dziatajaca szkodliwie przez drogi oddechowe i w kontakcie ze skorg oraz draznigco na oczy.

W dostgpnym pismiennictwie i bazach danych nie ma doniesien o ostrych zatruciach ludzi 2-izopropoksyetanolem.
Uwaza sig, ze etery glikolu etylenowego dziataja na osrodkowy uktad nerwowy, podobnie jak niepodstawiony
glikol etylenowy, natomiast wykazuja silniejsze dziatanie na nerki i powoduja hematurie.

W warunkach narazenia ostrego IPE powodowat u zwierzat do$wiadczalnych hemolize krwinek czerwonych,
hematuri¢ i uszkodzenie nerek. Najbardziej wrazliwym gatunkiem na dzialanie hemolityczne IPE byly szczury.
Objawy anemii hemolitycznej obserwowano juz po jednorazowym 4-godzinnym narazeniu szczuréw na IPE o
stezeniu 264 mg/m®. W badaniach krétkoterminowych i przewlektych obserwowano krwiomocz, objawy anemii
hemolitycznej, a po narazeniu na zwigzek o wigkszych st¢zeniach hemosyderoze¢ $ledziony, a takze dziatanie
depresyjne na o$rodkowy uktad nerwowy i draznigce na btony $luzowe nosa.

IPE nie wykazywal wlasciowosci mutagennych, teratogennych ani embriotoksycznych. W dostepnym
piS$miennictwie nie ma informacji o badaniach nad dziataniem rakotworczym tej substancji.

* Warto$¢ NDS 2-izopropoksyetanolu jest zgodna z rozporzadzeniem ministra gospodarki i pracy z dnia
10 pazdziernika 2005 r. DzU nr 212, poz. 1769.

Metoda oznaczania stgzenia 2-izopropoksyetanolu w powietrzu na stanowiskach pracy zostata opublikowana
w ,,Podstawach i Metodach Oceny Srodowiska Pracy” 2003, nr 4(38).
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Po podaniu IPE na skorg krolika warto$¢ DLsy wynosi 1444 mg/kg m.c. i jest mniejsza niz w przypadku podania
zwiazku drogg dozotadkowa, co $wiadczy o wchianianiu si¢ IPE przez skore.

Efektem krytycznym dzialania IPE jest dziatanie hemolityczne. Podstawa proponowanej wartosci NDS sg wyniki
4-tygodniowego eksperymentu inhalacyjnego przeprowadzonego na szczurach, na podstawie ktérych ustalono
warto$¢ NOAEL wynoszaca 128 mg/m®. Do obliczen przyjeto nastepujace wspdtezynniki niepewnosci: A = 2
(wspdtczynnik zwigzany z wrazliwoscia osobniczg) i C=3 (wspolczynnik zwigzany z przejsciem z badan
krotkoterminowych do przewlektych). Nie przyjeto wspotczynnika niepewno$ci zwigzanego z rdéznicami
mig¢dzygatunkowymi, ze wzgledu na mniejsza wrazliwos¢ erytrocytow ludzkich na hemolityczne dzialanie IPE w
poréwnaniu z erytrocytami szczura. Obliczona warto$¢ normatywu wynosi 21,3 mg/m”.

Zblizong warto$¢ NDS otrzymano, biorac pod uwage wyniki 26-tygodniowych badan, w ktoérych po narazeniu na
IPE o stezeniu 106 mg/m® obserwowano u szczuréw jedynie minimalne dzialanie hemolityczne, dlatego warto$¢ te
przyjeto za wartos§¢ LOAEL. Do obliczen przyjeto nastepujace wspotczynniki niepewnosci: A = 2 (wspotczynnik
zwigzany z wrazliwo$cig osobnicza) i D = 2 (wspblczynnik zwiagzany ze stosowaniem warto$ci LOAEL zamiast
warto$ci NOAEL). Obliczona na tej podstawie wartosé normatywu wynosi 26,5 mg/m°,

Proponujemy przyjecie, na podstawie przedstawionych obliczen, stezenia 20 mg/m® 2-izopropoksyetanolu za
warto§¢ NDS z zaznaczeniem wchianiania zwigzku przez skorg ,,Sk”. Jest to warto§¢ normatywu zblizona do
przyjetej w Niemczech, Austrii i w Szwajcarii (5 ppm = 22 mg/m®). W pismiennictwie nie ma doniesiefi o dziataniu
draznigcym IPE na ludzi w warunkach narazenia zawodowego. Dziatanie drazniace u zwierzat obserwowano po
narazeniu na zwiazek o znacznie wickszych stezeniach (4250 mg/me'). Nie ma wiec podstaw do ustalenia wartosci
NDSCh 2-izopropoksyetanolu. Nie ma rowniez podstaw merytorycznych do ustalenia wartosci dopuszczalnego
stezenia w materiale biologicznym (DSB) 2-izopropoksyetanolu.

OGOLNA CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji (CHEMINFO 2002; EINECS Plus 1991; HSDB 2001;
RTECS 2001):

— nazwa chemiczna 2-izopropoksyetanol
— WzOr sumaryczny CsH1,0,
— wz0r strukturalny

N
CH—O—CH5—CH5OH
cHy”
—numer w rejestrze CAS 109-59-1
—numer w rejestrze EINECS 203-685-6
—numer w rejestrze RTECS KL5075000
— numer indeksowy 603-013-00-5
— synonimy i nazwy handlowe: 2-(1-metyloetoksy)etanol, IPE, izopropyloglikol,

EGIiPE, eter B-hydroksyetylowo-izopropylowy,
eter izopropylowy glikolu etylenowego, -eter
monoizopropylowy glikolu etylenowego, Isopro-
pyl Oxitol, Isopropyl Cellosolve i Isopropyl
Dowanol.
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Wiasciwosci fizykochemiczne (CHEMINFO 2002; CHRIS 2001; HSDB 2001)

2-1zopropoksyetanol jest bezbarwng ciecza o gorzkim smaku 1 stabym zapachu,
charakterystycznym dla eterow. Nalezy do grupy eteréw alifatycznych glikolu etylenowego.
W normalnych warunkach jest substancjg trwalg. Nie ulega polimeryzacji. Ze wzgledu na
wystepowanie w czasteczce IPE wigzania eterowego, istnieje mozliwos¢ tworzenia
wybuchowych nadtlenkéw podczas dluzszego magazynowania, zwlaszcza na $wietle.
Substancja jest palna, a produktami spalania s3: ditlenek wegla, tlenek wegla 1 woda. Pary
i aerozole mogg tworzy¢ z powietrzem mieszaniny wybuchowe.

Zgodnie z rozporzadzeniem ministra zdrowia z dnia 28 wrze$nia 2005 r. w sprawie
wykazu substancji niebezpiecznych wraz z ich klasyfikacjg i oznakowaniem (DzU nr 201, poz.
1674) 2-izopropoksyetanol znajduje si¢ w wykazie substancji niebezpiecznych 1 jest
zaklasyfikowany jako substancja szkodliwa (Xn) i draznigca (Xi), z przypisanymi zwrotami
okreslajacymi zagrozenie: dziata szkodliwie przez drogi oddechowe i w kontakcie ze skora
(R20/21) oraz dziala draznigco na oczy (R36). Klasyfikacja ta jest zgodna z klasyfikacja
obowigzujaca w Unii Europejskiej (dyrektywa 67/584/EWG do 29 ATP wiacznie).

Podstawowymi danymi fizykochemicznymi 2-izopropoksyetanolu sa (CHEMINFO 2002;
CHRIS 2001; HSDB 2001; Arbete... 1995):

— masa czasteczkowa 104,15
— temperatura wrzenia 144 °C (pod ci$nieniem 990 hPa)
— gesto$¢ wzgledna w temp. 20 °C
(woda w temp. 4 °C=1) 0,903
— preznos$¢ par w temp. 25 °C 0,69 kPa (5,2 mmHg)
— stezenie pary nasyconej
w temp. 25 °C 29070 mg/m® (0,68%) — warto$¢ obliczona
— gesto$¢ wzgledna par (powietrze = 1) 3,6
— prog wyczuwalnosci zapachu 3,2 mg/m®

— temperatura zaptonu 33°C
— temperatura samozaptonu -
— granice st¢zen wybuchowych —

— rozpuszczalno$¢ w wodzie rozpuszcza si¢ w dowolnych proporcjach
— rozpuszczalno$¢ w innych
rozpuszczalnikach: bardzo dobrze rozpuszcza si¢ w etanolu i w
eterze dietylowym, dobrze rozpuszcza si¢ w
acetonie
—logarytm ze wspotczynnika podziatu
oktanol-woda 0,43

— wspolczynniki przeliczeniowe
(w temp. 25 °C i pod ci$nieniem
1013 hPa): 1 ppm~= 4,25 mg/m3; 1 mg/m* = 0,235 ppm.

Produkcja, zastosowanie, narazenie zawodowe

2-1zopropoksyetanol (IPE) powstaje w wyniku reakcji tlenku etylenu z izopropanolem lub
przez bezposrednig alkilacje glikolu etylenowego (HSDB 2001).

IPE jest stosowany glownie jako rozpuszczalnik estrow celulozy, lakierow, zywic i
barwnikow. Wystepuje jako sktadnik farb drukarskich i rozcienczalnikéw do tych farb oraz
w kosmetykach samochodowych.
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DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje Kkliniczne. Zatrucia ostre

W dostepnym pismiennictwie i bazach danych nie ma doniesien o ostrych zatruciach ludzi 2-izo-
propoksyetanolem. Uwaza si¢, ze etery glikolu etylenowego dzialaja na osrodkowy uktad
nerwowy podobnie jak niepodstawiony glikol etylenowy, natomiast wykazuja silniejsze
dziatanie na nerki i powoduja hematuri¢ (Gosselin i in. 1969). W NIOSH nie ustalono wartosci
stezenia IPE stwarzajacego bezposrednie zagrozenie dla zycia 1 zdrowia (IDLH), (NIOSH 2001).

Obserwacje kliniczne. Zatrucia krotkoterminowe, podprzewlekle i przewlekle

W dostgpnym piSmiennictwie 1 bazach danych nie znaleziono informacji dotyczacych
efektow uktadowych przewleklego narazenia ludzi na 2-izopropoksyetanol.

Badania epidemiologiczne

W dostepnym pisSmiennictwie i bazach danych nie znaleziono informacji o badaniach
epidemiologicznych 0s6b narazonych na dziatanie 2-izopropoksyetanolu.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Wartosci medialnych dawek i stgzen $miertelnych 2-izopropoksyetanolu zestawiono
w tabeli 1. IPE wykazuje matg toksycznos$¢ ostrg po podaniu per 0s — w wigkszosci badan
wyznaczone wartosci DLsyp wynoszg powyzej 2000 mg/kg m.c. Mniejsza wartos¢ DLsg
wyznaczono w przypadku podania zwigzku na skorg krolika — 1444 mg/kg m.c.

W tabeli 2. zestawiono dane o skutkach narazenia ostrego droga oddechows.
Wszystkie szczury przezyly 2-godzinne narazenie na nasycone pary IPE, natomiast padty
cztery z sze$ciu szczuréw narazonych na 2-izopropoksyetanol o stezeniu 17000 mg/m® przez
4 h (Smyth i in. 1969).

Szczury narazano jednorazowo na pary nasycone IPE przez: 0,5; 1; 4 1 7 h.
Wszystkie szczury (po trzy zwierz¢ta w grupie) przezyly narazenie przez 0,5 i 1 h.
Obserwowano krwiomocz i niewielki spadek masy ciata, a w grupie narazanej przez 1 h —
cigzkie uszkodzenie nerek (brak doktadniejszych informacji). U szczuréw narazanych przez
4 h bezposrednio po narazeniu obserwowano krwiomocz i potem wielomocz, nastgpnie
padly dwa z trzech szczurow, a badanie sekcyjne wykazato cigzkg martwice i ciemne
zabarwienie nerek. Padly wszystkie cztery szczury narazane przez 7 h. Po 3 h narazenia
obserwowano obecnos$¢ krwi w moczu, a badanie sekcyjne wykazato znaczne powigkszenie 1
czarne zabarwienie nerek (Wolf 1959).
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Tabela 1.

Medialne dawki i stezenia $miertelne 2-izopropoksyetanolu

Wartos$¢ DLxp,
ZG\)?;E:ZZ‘; Droga podania mg/kg m.c., Wa?[os'é Pi$miennictwo
CLso, mg/m
Szczur dozotadkowa 5100 Smyth i in. 1969
500 +1000 Wolf 1959
Mysz 4900 RTECS 2001
2300 Saparmamedov 1974
(w oleju)
2180 Saparmamedov 1974
(w wodzie)
2000 Tanii i in.1992
(samce)
Szczur inhalacyjna 3100 (4 h) RTECS 2001
Mysz 8203 (7 h) RTECS 2001
Szczur dootrzewnowa 800 RTECS 2001
Mysz 1860 RTECS 2001
Krolik na skore 1444 Smyth i in. 1969
Tabela 2

Skutki ostrego narazenia inhalacyjego zwierzat na 2-izopropoksyetanol

Gatunek

Czas

; Stqur;ie, | Skutek PiSmiennictwo
zwierzat | mg/m narazenia
Szczury, 136 4h brak skutkow Carpenter i in.
samice 1956
Szczury, 264 4h objawy dziatania hemolitycznego Carpenter i in
samice 1956
Szczury 340 4h |przezyto 5/5 szczurow; obserwowano Wolf 1959
niewielki spadek masy ciata; badanie
sekcyjne szczura przeprowadzone
bezposrednio po narazeniu wykazato
powazne uszkodzenie nerek, sekcje
pojedynczych zwierzat w nastgpnym dniu
oraz po 9 dniach od narazenia wykazaty
uszkodzenie nerek niewielkiego stopnia
Szczury 340 7h  |przezyto 5/5 szczuréw; podczas narazenia Wolf 1959

obserwowano krwiomocz, niewielki spadek
masy ciala; badanie sekcyjne szczura
przeprowadzone nastepnego dnia po
narazeniu wykazato powazne uszkodzenie
nerek i obecno$¢ krwi w moczu oraz
odbarwienie watroby, sekcje pojedynczych
zwierzat bezposrednio po narazeniu oraz po
9 dniach nie wykazatly zmian patologicznych
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cd. tab. 2.

Gatunek St‘?iegie’ Czas |skutek Pi$miennictwo
zwierzat |mg/m narazenia
Szczury 680 4 lub 6, |przezyto 5/5 szczurow; obserwowano Wolf 1959
7h krwiomocz podczas narazenia, niewielki
spadek masy ciala; badanie sekcyjne szczura
przeprowadzone 2 dni po narazeniu
wykazato odbarwienie watroby i nerek, nie
stwierdzono obecnos$ci krwi w moczu, sekcje
pozostatych zwierzat przeprowadzone po 15
dniach od narazenia wykazaly uszkodzenie
nerek od niewielkiego do umiarkowanego
stopnia
Szczury 3100 4h CLso RTECS, 2001
Szczur, 14875 4h krew w moczu, brak zmian masy jader Doe 1984;
samiec narazanych zwierzat Samuels i in.
1984
Szczury 17000 4h padnigcie 4/6 zwierzat Smyth i in. 1969
Szczury para 0,5h |przezyty 3/3 szczury; obserwowano Wolf 1959
nasycona obecno$¢ krwi w moczu, niewielki spadek
(ok. 29000) masy ciata
Szczury para 1h |przezyly 3/3 szczury; obserwowano Wolf 1959
nasycona obecnos¢ krwi w moczu, niewielki spadek
(ok. 29000) masy ciala; powazne uszkodzenie nerek
Szczury para 2h nie obserwowano padnie¢ zwierzat (brak Smyth i in. 1969
nasycona blizszych danych)
(ok. 29000)
Szczury para 4 h. |padnigcie 2/3 zwierzat, obserwowano Wolf 1959
nasycona obecnos¢ krwi w moczu bezposrednio po
(ok. 29000) zakonczeniu narazenia; wielomocz; badanie
sekcyjne wykazato cigzka martwiceg 1 ciemne
zabarwienie nerek
Szczury para 7h padniecie 4/4 zwierzat; obserwowano Wolf 1959
nasycona obecnos¢ krwi w moczu bezposrednio po
(okoto zakonczeniu narazenia; wielomocz; badanie
29000) sekcyjne wykazato znaczne powigkszenie i
czarne zabarwienie nerek
Myszy 8202 7h warto$¢ CLsg Werner i in.
1943a
Myszy 8245 7h padnigcie ponad 50% zwierzat Werner i in.
1943a

W innym dos$wiadczeniu u szczuréw samcOw narazanych przez 4 h na IPE o stezeniu

14875 mg/m° zaobserwowano jedynie obecno$¢ krwi w moczu. Nie stwierdzono zmiany
masy jader w badaniu sekcyjnym przeprowadzonym w 15. dniu po narazeniu (Doe 1984,
Samuels iin. 1984).

Cytowana w bazach danych warto$¢ CLsg dla szczuréw wynosi 3100 mg/m3/4 h —

jednak w $wietle powyzszych wynikéw badan warto$¢ ta wydaje si¢ mato wiarygodna

(RTECS 2001).
Szczury (po pig¢ zwierzat w grupie) narazano na IPE o stezeniu 640 mg/ m?® przez 4
lub 6,7 h oraz na IPE o st¢zeniu 340 mg/m3 przez 4 lub 7 h. Nie obserwowano padni¢¢
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zwierzat. Podczas narazenia szczuréw na IPE o wigkszym stezeniu u zwierzat w obu
grupach stwierdzono obecno$¢ krwi w moczu i niewielki spadek masy ciata. Po jednym ze
zwierzat z obu grup poddano sekcji 2. dnia po narazeniu, w jej wyniku wykazano, ze mocz
w pecherzu nie zawieral krwi, natomiast stwierdzono zmiang zabarwienia (blado$¢) watroby
1 nerek. Badanie sekcyjne pozostalych zwierzat przeprowadzone w 15. dniu od narazenia
wykazalo uszkodzenie nerek niewielkiego lub umiarkowanego stopnia. U pigciu zwierzat
narazanych na IPE o stezeniu 340 mg/m® przez 7 h stwierdzono krwiomocz podczas
narazenia 1 niewielki spadek masy ciata. Badania sekcyjne pojedynczych zwierzat
przeprowadzono: natychmiast po zakonczeniu narazenia, 1 dzien oraz 9 dni po narazeniu. U
szczura, ktorego sekcje¢ przeprowadzono nastgpnego dnia po narazeniu, stwierdzono
obecnos¢ krwi w moczu oraz uszkodzenie nerek i1 zmian¢ koloru (blados¢) watroby. W
grupie zwierzat narazanych przez 4 h obserwowano jedynie niewielki spadek masy ciala,
natomiast badanie sekcyjne jednego szczura przeprowadzone bezposrednio po narazeniu
wykazato powazne uszkodzenie nerek. U zwierzat, ktorych sekcje przeprowadzono dzien i 9 dni
po narazeniu, stwierdzono uszkodzenia nerek niewielkiego stopnia (Wolf 1959).

Czterogodzinne narazenie inhalacyjne szczuréw samic na IPE o stezeniu 264 mg/m®
powodowato wyrazne objawy dzialania hemolitycznego, natomiast nie zaobserwowano
zadnych zmian po narazeniu na IPE o stezeniu 136 mg/m® (Carpenter i in. 1956).

Padlo ponad 50% myszy narazonych na 2-izopropoksyetanol o st¢zeniu 8245 mg/m3
przez 7 h (Werner i in. 1943a). U zwierzat narazanych na letalne st¢zenia IPE obserwowano
dusznos¢, przekrwienie $ledziony i uszkodzenie nerek (Srodmigzszowe zapalenie nerek,
wateczki szkliste, waleczki nerkowe z krwinek oraz cigzka hemoglobinuri¢). Warto$¢ CLsg
dla myszy wyniosta 8202 mg/m*/7 h.

Wartosci medialnych dawek i stezen $miertelnych IPE $wiadcza o tym, zgodnie z
obowiazujacymi kryteriami klasyfikacji substancji niebezpiecznych, Ze jest to substancja
dziatajgca szkodliwie przez drogi oddechowe 1 w kontakcie ze skorg w warunkach narazenia
ostrego.

Dziatanie drainigce na oczy i skore

Smyth i in. (1962; 1969) ocenili dziatanie draznigce 2-izopropoksyetanolu na oczy na 5
stopni w 10-stopniowej skali. Wkroplenie 0,005 ml IPE do oka krolika powodowato
powazne uszkodzenie rogdwki o charakterze odwracalnym, a objawy ustepowaty po okoto 7
dniach. Ci sami autorzy ocenili dziatanie draznigce IPE na skore krolika na 3 stopnie w 10-
-stopniowej skali. Zissu (1995) badat dziatanie draznigce IPE na skorg. Zarowno w tescie
przeprowadzonym zgodnie z metoda zalecang przez EWG, jak 1 w tescie Draize’a badana
substancja wykazywatla dziatanie draznigce, przy czym wyniki uzyskane metoda Draize’a
wskazuja na umiarkowany stopien dzialania draznigcego na skérg. W badaniach przepro-
wadzonych na $winkach morskich IPE nie wykazywat dziatania uczulajacego w kontakcie
ze skorg.

Toksycznos¢ krotkoterminowa i przewlekla
NaraZenie inhalacyjne

W tabeli 3. zamieszczono wyniki badan krotkoterminowych i przewlektych ukazujace
zalezno$¢ skutkéw narazenia od stezenia 2-izopropoksyetanolu.

Szczury samce (po 10 zwierzat w grupie) narazano inhalacyjnie na IPE o st¢zeniach
12751 4250 mg/m3 6 h dziennie przez 5 + 4 dni (2 tygodnie). W grupie zwierzat narazanych
na IPE o wigkszych stezeniach pierwszego dnia narazenia zaobserwowano wyrazny
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krwiomocz. Ponadto zanotowano statystycznie istotny w stosunku do zwierzat z grupy
kontrolnej mniejszy przyrost masy zwierzat i zmiany w erytrocytach obwodowych w postaci
obnizonego poziomu hemoglobiny, zmniejszonej liczby czerwonych krwinek, zmniej-
szonego S$redniego stezenia hemoglobiny w krwince czerwonej (MCHC), zwickszonej
sredniej objetosci krwinki (MCV) 1 zwickszonej $redniej masy hemoglobiny w krwince
czerwonej (MCH). Nie zaobserwowano zadnych zmian w krwinkach biatych. W badaniu
sekcyjnym nie stwierdzono zmian masy jader badanych zwierzat. W grupie zwierzat
narazanych na zwigzek o mniejszym stezeniu jedynym obserwowanym skutkiem narazenia
byt niewielki wzrost MCV (Doe 1984).

Tabela 3.

Skutki krétkoterminowego i przewleklego narazenia inhalacyjnego zwierzat na
2-izopropoksyetanol

Gatunek | Stezenie, Czas Skutek Pi$miennictwo
zwierzat |mg/m’ narazenia

Szczury 42,5 4 tyg. brak skutkoéw Arts i in. 1992
Psy, 106 26 tyg. brak skutkoéw Moffett i in. 1976
kroliki,

Swinki

morskie

Szczury |106 26 tyg. minimalne zmiany hematologiczne Moffett i in. 1976

$wiadczace o zwiekszonym rozpadzie
erytrocytow (nie ma blizszych

informacji)
Szczury 128 4 tyg. brak skutkow, warto$¢ NOAEL Artsiin. 1992
Psy, 212 26 tyg. brak skutkoéw Moffett i in. 1976
kroliki,
swinki
morskie
Szczury |212 26 tyg. zmiany hematologiczne o stabym Moffett i in. 1976
nasileniu $wiadczace o zwigkszonym
rozpadzie erytrocytow (nie ma
blizszych informacji)
Szczury 425 3 tyg. brak skutkow Gage 1970
Szczury |425 4 tyg. objawy anemii hemolitycznej Artsiin. 1992
(zmniejszona liczba czerwonych
krwinek, nizszy hematokryt, wicksza
srednia objetos¢ krwinki)
Szczury |604 4 tyg. objawy anemii hemolitycznej (wzrost |Arts i in. 1992

liczby retikulocytow, MCH, MCV,
u samcow spadek poziomu
hemoglobiny); pozaszpikowa
hematopoeza; kumulacja
hemosyderyny w $ledzionie
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cd. tab. 3.

Gatunek
zwierzat

Stezenie,
mg/m®

Czas
narazenia

Skutek

PiSmiennictwo

PSy1
kroliki,
Swinki
morskie

Szczury

Szczury,
samce

Szczury

Szczury

Szczury

Szczury

Szczury
samce

850

850

1275

1275

1658

1874

3787

4250

26 tyg.

26 tyg.

2 tyg.

3 tyg.

5tyg.

4 tyg.

4 tyg.

2 tyg.

brak skutkoéw

zmiany hematologiczne — istotny
spadek liczby erytrocytow
spowodowany ich rozpadem

niewielki wzrost MCV

w 3. dniu narazenia przejsciowy spadek
poziomu hemoglobiny i MCHC,;
badanie sekcyjne wykazato
przekrwienie ptuc

przejsciowy spadek stezenia hemo-
globiny i liczby erytrocytow, wzrost
odsetka retikulocytow i niedojrzatych
granulocytow we krwi obwodowej;
hemosyderoza $ledziony, zwyrodnienie
thuszczowe w szpiku kostnym,
zmniejszona liczba ziarnistosci
zasadochtonnych cytoplazmy
hepatocytow

objawy anemii hemolitycznej (wzrost
liczby retikulocytow, MCH, MCV,

U samcow spadek poziomu hemo-
globiny), spadek pH moczu;
pozaszpikowa hematopoeza; kumulacja
hemosyderyny w §ledzionie; u samic
wzrost masy $ledziony

objawy anemii hemolitycznej (wzrost
liczby retikulocytow, MCH, MCV,

U samcow spadek poziomu hemo-
globiny); wzrost poziomu bilirubiny w
osoczu; spadek pH moczu; wzrost masy
sledziony; pozaszpikowa hematopoeza;
kumulacja hemosyderyny w $ledzionie;
u samcOw wzrost masy serca

krwiomocz, istotnie mniejszy przyrost
masy ciala, zmiany w erytrocytach
obwodowych: zmniejszony poziom
hemoglobiny, obnizenie MCHC, wzrost
MCV i MCH; nie obserwowano zmian
w krwinkach biatych, badanie sekcyjne
nie wykazato zmniejszenia masy jader
badanych zwierzat

Moffett i in. 1976

Moffett i in. 1976

Doe 1984

Gage 1970

Werner i in. 1943b

Artsiin. 1992

Artsiin. 1992

Doe 1984
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d. tab. 3

Gatunek Ste;Zer;ie, Czas  |skutek Pi$miennictwo
zwierzat [mg/m narazenia
Szczury 4250 3 tyg. poczatkowo obserwowano podraznienie | Gage 1970

bton $§luzowych nosa, $pigczke, w 4.
dniu narazenia zmiany we krwi obwo-
dowej (hemoglobinuria, porfirynuria,
anemia), w pozniejszym okresie nie
obserwowano zmian w moczu ani we
krwi, badanie sekcyjne wykazato
przekrwienie ptuc

Szczury (po cztery samce i cztery samice w grupie) narazano na IPE o stezeniach:
425; 1275 i 4250 mg/m? przez 3 tygodnie (15 ekspozycji). U zwierzat narazanych na IPE o
najwickszym stezeniu obserwowano poczatkowo objawy podraznienia bton §luzowych nosa,
$pigczke oraz zmiany we krwi — hemoglobinuri¢, porfirynuri¢ i anemi¢ (w 4. dniu
narazenia). W poOzniejszym okresie nie obserwowano zmian w moczu i we krwi. Na
postawie wynikow badania sekcyjngo wykazano przekrwienie pluc, natomiast nie
obserwowano zmian w watrobie, nerkach, $ledzionie ani w nadnerczach. Po narazeniu na
IPE o stezeniu 1275 rng/m3 w 3. dniu zaobserwowano przejsciowy spadek poziomu
hemoglobiny i sredniego stgzenia hemoglobiny w krwince czerwonej (MCHC), a na pod-
stawie wyniku badania sekcyjnego stwierdzono przekrwienie ptuc. Zadnych zmian nie
zaobserwowano w grupie zwierzat narazonych na zwiazek o stezeniu 425 mg/m°® (Gage 1970).

Szczury obu plei narazano na IPE o stezeniach: 0 (grupa kontrolna); 604; 1874 1 3787 mg/m3
6 h dziennie, 5 dni w tygodniu i przez 4 tygodnie. W grupach narazanych zwierzat
obserwowano anemi¢ hemolityczng w postaci zwigkszonej liczby retikulocytow,
zwigkszonej $redniej masy hemoglobiny w krwince czerwonej (MCH) 1 wigkszej $redniej
objetosci  krwinki czerwonej (MCV). U samcoéw wystapit takze spadek poziomu
hemoglobiny. Podwyzszony poziom bilirubiny w osoczu obserwowano po narazeniu na
zwigzek o najwiekszym stezeniu, a zmniejszong warto§¢ pH moczu po narazeniu na
zwigzek o dwoch najwiekszych stezeniach. Wigksza mase Sledziony, zarowno wzgledna,
jak 1 bezwzgledng zanotowano u zwierzat obu plci narazanych na zwiazek o najwigkszym
stezeniu oraz u samic narazanych na IPE o stezeniu 1874 mg/ms. U samcoéw narazanych na
IPE o najwigkszym stgzeniu zanotowano wzrost masy serca. Na podstawie wyniku badania
histopatologicznego wykazano pozaszpikowa hematopoezg¢ 1 kumulacje brazowego
pigmentu (hemosyderyny) w $ledzionie. Skutki te obserwowano we wszystkich narazanych
grupach zwierzat 1 zwigkszaly si¢ one wraz ze wzrostem narazenia. Poniewaz przy tak
dobranych st¢zeniach nie udato si¢ wyznaczy¢ wartosci NOAEL, do$wiadczenie
rozszerzono o stezenia: 42,5; 128 1 425 mg/m3. U samic narazanych na IPE o najwigkszych
stezeniach w dalszym ciggu obserwowano objawy anemii hemolitycznej (zmniejszong liczbe
czerwonych krwinek, mniejszy hematokryt 1 wigkszg Srednig objetos¢ krwinki), objawy te, z
wyjatkiem wzrostu MCV, ustgpowaty w ciagu 2 tygodni od zakonczenia narazenia. Nie
obserwowano zadnych zmian po narazeniu na IPE o stezeniu 128 mg/m?® (30 ppm) i dlatego
stezenie to autorzy doswiadczenia uznali za wartos¢ NOAEL (Arts i in. 1992).

U szczurdw, ktore narazano 7 h dziennie przez 5 dni w tygodniu w ciggu 5 tygodni
na dziatanie IPE o stezeniu 1658 mg/m®, wystapit przejéciowy spadek stezenia hemoglobiny
1 liczby erytrocytow oraz wzrost odsetka retikulocytow 1 niedojrzatych granulocytow we
krwi. Na podstawie wyniku badania histopatologicznego, stwierdzono hemosyderoze
sledziony, zwyrodnienie tluszczowe w szpiku kostnym i zmniejszong liczbg ziarnistosci
zasadochtonnych cytoplazmy hepatocytow (Werner i in. 1943b).
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Moffett i in. (1976) narazali cztery gatunki zwierzat (psy, kroliki, $winki morskie i
szczury) na IPE o stezeniach: 106; 212 1 850 mg/m3 przez 6 h dziennie w ciggu 26 tygodni.
Jedynym obserwowanym skutkiem narazenia zaleznym od st¢zenia IPE byly zmiany
hematologiczne u szczuroéw. Istotny spadek liczby erytrocytoéw spowodowany ich rozpadem
Zzaobserwowano po narazeniu na zwigzek o najwiekszym stezeniu, po narazeniu na zwigzek
o stezeniu 212 mg/m® nasilenie zmian bylo niewiclkie, a po narazeniu na zwigzek o
najmniejszym stezeniu zmiany byty minimalne (brak blizszych danych). U pséw rowniez
obserwowano zmiany hematologiczne, ale nie byly one zalezne od st¢zenia.

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie rakotworcze

W dostepnym pi$miennictwie i w bazach danych nie znaleziono informacji o badaniach nad
dziataniem rakotworczym 2-izopropoksyetanolu.

IPE nie byl oceniany przez Miedzynarodowa Agencj¢ Badan nad Rakiem (IARC)
pod wzgledem dziatania rakotworczego (IARC 2002).

Dzialanie mutagenne

2-I1zopropoksyetanol nie wykazywat dzialania mutagennego w testach mutacji powrotnych
na bakteriach Salmonella typhimurium (TA98, TA100, TA1535, TA1537) i Escherichia coli
WP2 uvrA zarowno bez aktywacji, jak i z aktywacja metaboliczng (Wagner 1996).

Dzialanie embriotoksyczne i teratogenne oraz wplyw na rozrodczos¢

Szczury samice szczepu Sprague-Dawley narazano inhalacyjnie 6 h dziennie przez
10 kolejnych dni (od 6. do 15. dnia cigzy) na 2-izopropoksyetanol o stezeniach: 0 (grupa
kontrolna); 425; 1275 i 2550 mg/m°. U zwierzat narazonych na IPE o najwiekszym stezeniu
zaobserwowano: wystgpowanie krwi w moczu, nastroszenie siersci, istotny statystycznie
spadek spozycia pokarmu, istotne obnizenie przyrostu masy ciala matek w 9., 12. 1 15. dniu
cigzy, istotny wzrost zarbwno wzglednej, jak i bezwzglednej masy §ledziony matek oraz
zmniejszenie liczby implantacji na miot.

W grupach zwierzat narazanych na IPE o stezeniu 1275 mg/rn3 zaobserwowano:
wystepowanie krwi w moczu, istotny statystycznie spadek spozycia pokarmu oraz istotne
zmniejszenie przyrostu masy ciata matek w 9. dniu cigzy.

Nie stwierdzono zadnego dziatania teratogennego po narazeniu na IPE o wymie-
nionych wczesniej st¢zeniach. Na podstawie przedstawionych wynikow przyjeto, ze
warto$¢ NOAEL dla matczynej toksycznosci wynosi 425 mg/m°, a dla toksycznos$ci rozwo-
jowej 1275 mg/m?® (Tyl i in. 1997).

W opisanych wczesniej badaniach Doe (1984) i Samuelsa (Samuels i in. 1984) nie
stwierdzono zadnych zmian makroskopowych ani w badaniu histopatologicznym w jadrach
szczuroOw narazanych na IPE o st¢zeniach 1275 1 4250 mg/m3 6 h dziennie przez 5 + 4 dni (2
tygodnie), ani po jednorazowym narazeniu na IPE o stezeniu 14875 mg/m®.
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TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

2-1zopropoksyetanol w warunkach narazenia zawodowego moze by¢ wchlaniany do
organizmu drogg inhalacyjng, przez skore i droga pokarmowa. Warto$¢ DLsg dla krolika po
podaniu dermalnym wynosi 1444 mg/kg m.c., co §wiadczy o wchtanianiu IPE przez skore
(Smyth i in. 1969).

W dostepnym piSmiennictwie nie znaleziono danych ilo$ciowych dotyczacych
wchianiania IPE z drog oddechowych lub droga dermalng. Wysokie wspotczynniki podziatu
woda/powietrze (12300) 1 krew/powietrze (14400) wskazuja na to, ze IPE bedzie dobrze
wchianial si¢ z drég oddechowych (Johanson, Dynesius 1988). W przypadku zblizonych
strukturalnie monoeteréw glikolu etylenowego (metylowego, etylowego i butylowego)
retencja w drogach oddechowych wynosi 50 + 76%, a 2-propoksyetanol dobrze wchtania si¢
przez skore (Arbete... 1995).

W pismiennictwie nie ma informacji ilosciowych o rozmieszczeniu IPE w tkankach.
Wspolczynnik podziatu olej/woda wynosi 0,13 w temperaturze 37 °C. Warto$¢ ta wskazuje,
ze IPE nie kumuluje si¢ w tkance thuszczowej (Arbete... 1995).

Metabolizm i wydalanie

Metabolizm 2-izopropoksyetanolu u szczuréw jest analogiczny jak w przypadku
2-butoksyetanolu. Biotransformacja zachodzi przez szybkie utlenienie grupy hydroksylowej
I peckanie wigzania eterowego. Jest takze prawdopodobne, ze podobnie jak w przypadku
innych eterow glikolu etylenowego, izopropoksyetanol ulega sprzeganiu z kwasami
siarkowym i glukuronowym (Miller 1987).

Szczurom podano dootrzewnowo 4,4 mg/kg m.c. **C-IPE. W ciagu 2 h wydalone
zostalo 87% *C, a reszta w ciggu 24 h. W przypadku samic 79% YC zostato wydalone
zmoczem, al12% w postaci ditlenku wegla z wydychanym powietrzem. U samcow
natomiast odpowiednio 67 i 16%. W moczu stwierdzono obecno$¢ kwasu izopropo-
ksyoctowego (31%), N-izopropoksyglicyny (46%), glikolu etylenowego (13%) i mocznika
(2%), (Hutson, Pickering 1971).

U psow, ktorym podano '“C-IPE dootrzewnowo w dawce 71,5 mg/kg m.c.,
stwierdzono w moczu 70% *C. Oznaczono dwa metabolity — kwas izopropoksyoctowy
i N-izopropoksyacetyloglicyng (Hutson, Pickering 1971).

Na podstawie opisanych wynikéw badan autorzy zaproponowali nastepujacy schemat
metabolizmu IPE (rys. 1).

Reakcja utleniania glioksalu do kwasu szczawiowego zachodzi w niewielkim stopniu
— nie obserwowano powstawania krysztatow szczawianu wapnia (HSDB 2001).
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Rys. 1. Schemat metabolizmu 2-izopropoksyetanolu; gwiazdkami zaznaczono metabolity, ktorych
obecnos¢ stwierdzono doswiadczalnie

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Skutkiem toksycznego dzialania 2-izopropoksyetanolu jest hemoliza erytrocytow. Mecha-
nizm dziatania hemolitycznego IPE nie zostal wyjasniony.

DZIALANIE LACZNE

W dostgpnym pi$miennictwie i w bazach danych nie znaleziono informacji o lgcznym
dziataniu 2-izopropoksyetanolu z innymi substancjami chemicznymi.

ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Zalezno$¢ efektu toksycznego od wielko$ci narazenia na 2-izopropoksyetanol w przypadku
zwierzat przedstawiono w tabeli 1. — warto$ci DLsg i CLso, W tabeli 2. — skutki narazenia
inhalacyjnego ostrego oraz w tabeli 3. — skutki narazenia inhalacyjnego krétkoterminowego i

przewlektego.
Analiza danych o skutkach narazenia na IPE wskazuje, ze efektem krytycznym

dziatania IPE jest hemoliza erytrocytow:
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— czterogodzinne narazenie inhalacyjne szczurow samic na IPE o st¢zeniu 264 mg/m3
powodowato wyrazne objawy dzialania hemolityczne%o, natomiast nie zaobserwowano
zadnych zmian po narazeniu na IPE o stezeniu 136 mg/m® (Carpenter i in. 1956)

— na podstawie wynikow czterotygodniowego badania wyznaczono wartos¢ NOAEL
dla szczurow wynoszaca 128 mg/m3 (Arts i in. 1992). Po narazeniu na zwigzek o wigkszych
stezeniach obserwowano anemi¢ hemolityczna

— na podstawie dostepnych wynikéw badan wykazano, ze najbardziej wrazliwym
gatunkiem na dziatanie IPE sg szczury. W 26-tygodniowym badaniu inhalacyjnym na
roznych gatunkach zwierzat zmiany hemolityczne zaobserwowano u szczurow i u psow,
przy czym jedynie u szczurdw byly one zalezne od st¢zenia IPE. Znaczace zmniejszenie
liczby erytrocytow zwigzane z ich rozpadem obserwowano po narazeniu na zwigzek o
stezeniu 850 mg/mB, po narazeniu na zwigzek o stezeniu 212 mg/m3 zmiany te byty slabiej

zaznaczone, a po narazeniu na zwigzek o stezeniu 106 rng/rn3 okreslono je jako minimalne
(Moffett iin. 1976).

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

Istniejace warto$ci NDS i ich podstawy

W Polsce nie ustalono dotad normatywow higienicznych 2-izopropoksyetanolu. W tabeli 4.
zestawiono warto$ci normatywow higienicznych na stanowiskach pracy w réznych
panstwach.

Tabela 4.

Wartosci normatywéw 2-izopropoksyetanolu na stanowiskach pracy w roznych
panstwach (ACGIH 1992; ACGIH TLVs... 2001; DFG 1998; RTECS 2001)

Panstwo/organizacja/ Wart03s'c' NDS, Wart()aéé NDSCh, Uwagi
instytucja mg/m mg/m
Australia 105 - -
Austria 22 - Skin
Belgia 106 - -
Dania 105 - -
Francja 105 — —
Holandia 44 — —
Niemcy 22 44 Skin
Norwegia 80 — —
Szwajcaria 22 44 Skin
USA:
—ACGIH (1992) 106 - Skin
—NIOSH - - -
— OSHA - - -
W Argentynie, Bulgarii, Kolumbii, Jordanii, Korei, Nowej Zelandii, Singapurze i Wietnamie
przyjeto warto$¢ zgodna z ustaleniami ACGIH.
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W Austrii, Niemczech 1 w Szwajcarii warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia
w $rodowisku pracy (stezenie 8-godzinne $rednie wazone) wynosi 22 mg/m°®, w Holandii —
44 mg/m®, w Norwegii — 80 mg/m®, natomiast w Belgii, Danii, Francji i Australii — 106 mg/m?
(25 ppm), podobnie jak warto§¢ ustalona przez ekspertow ACGIH. W Niemczech i w
Szwajcarii ustalono wartosci normatywow chwilowych na poziomie 44 mg/ms. W czterech
panstwach: USA (ACGIH), Austrii, Niemczech 1 Szwajcarii uznano IPE za substancje
wchtaniajgcg sie przez skore

Eksperci ACGIH ustalili warto§¢ TLV-TWA na podstawie wynikow 26-tygodniowe-
go badania Moffetta i in. (1976). Poniewaz erytrocyty szczura sg bardziej wrazliwe na
hemolityczne dziatanie IPE niz erytrocyty cztowieka, uznano, ze wartos¢ TLV-TWA
wynoszaca 106 mg/m3 zabezpieczy pracownikoOw przed anemig hemolityczng (ACGIH
1992), poniewaz po narazeniu szczurow na IPE o tym stezeniu obserwowano u zwierzat
tylko minimalne zmiany hemolityczne.

Podstawa ustalonej w Niemczech wartosci normatywu IPE bylo réwniez jego
dziatanie hemolityczne. Warto$¢ 5 ppm = 22 mg/rn3 ustalono na podstawie wynikow badan
na zwierzetach oraz przez poréwnania zblizonego dziatania toksycznego 2-izopropoksyetanolu
do 2-butoksyetanolu (DFG 1993).

W Unii Europejskiej nie ustalono dotychczas normatywu higienicznego 2-izo-
propoksyetanolu (dyrektywa 2000/39/WE).

Podstawy proponowanej warto$ci najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS)

Z przedstawionych danych wynika, ze skutkiem krytycznym dziatania 2-izopropoksyetanolu
jest dziatanie hemolityczne. Nie obserwowano odlegtych skutkoéw narazenia na IPE.
Podstawa proponowanej wartosci NDS byty wyniki 4-tygodniowego eksperymentu
inhalacyjnego przeprowadzonego na szczurach, na podstawie ktorych ustalono warto$¢
NOAEL wynoszaca 128 mg/m® (Arts i in. 1992).
Warto$¢ NDS obliczono na podstawie wzoru:

NDS =128/(2 - 3)=21,3 mg/m®,

po przyjeciu nastepujacych wspdtezynnikodw niepewnosci: wspotczynnika A = 2, zwigza-
nego z wrazliwos$cig osobnicza oraz wspotczynnika C = 3, zwigzanego z przejsciem z badan
krétkoterminowych do badan przewlektych.

Ze wzgledu na mniejsza wrazliwos¢ erytrocytow ludzkich na hemolityczne dziatanie
IPE w poréwnaniu z erytrocytami szczura (ACGIH 1992; Moffett i in. 1976) nie przyjgto
wspotczynnika niepewnosci zwigzanego z roéznicami migdzygatunkowymi (B).

Zblizong warto$¢ NDS otrzymano, biorgc pod uwage wyniki 26-tygodniowego
badania Moffetta i in. (1976). Po narazeniu na IPE o stgzeniu 106 mg/m3 u szczuréw
obserwowano jedynie minimalne dziatanie hemolityczne i warto$¢ te przyjeto za warto$¢
LOAEL.

Warto$¢ NDS obliczono na podstawie wzoru:

NDS =106/ (2 - 2) =26,5 mg/m®,
po przyjeciu nastepujacych wspotczynnikéw niepewnosci: wspotczynnika A = 2, zwigza-
nego z wrazliwos$cig osobniczg oraz wspélczynnika D = 2, zwigzanego ze stosowaniem

wartos§ci LOAEL zamiast wartosci NOAEL.
Na podstawie przedstawionych powyzej obliczen proponujemy przyjecie stgzenia
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20 mg/m3 IPE za warto$§¢ NDS, z zaznaczeniem wchtaniania zwigzku przez skorg (wartosé
DLso po podaniu na skore krolika wynosi 1444 mg/kg m.c. i jest mniejsza niz w przypadku
podania zwiagzku per 0s). Jest to warto$¢ normatywu zblizona do przyjetej w Niemczech,
Austrii i w Szwajcarii. W pismiennictwie nie ma doniesien o dziataniu draznigcym IPE na
ludzi w warunkach narazenia zawodowego. Dzialanie draznigce IPE na zwierzeta
obserwowano po narazeniu na zwiazek o znacznie wigkszych stezeniach (4250 mg/m®). Nie
ma wigc podstaw do ustalenia wartosci najwyzszego stezenia chwilowego (NDSCh) 2-izo-
propoksyetanolu.

Nie ma réwniez podstaw merytorycznych do ustalenia wartosci dopuszczalnego
stezenia w materiale biologicznym (DSB) 2-izopropoksyetanolu.

ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKELADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

dr med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy
90-950 £.6dz

ul. sw. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uklad nerwowy.
Badania pomocnicze: morfologia krwi z odsetkiem retikulocytow, badanie ogdlne moczu i
poziom Kreatyniny w surowicy Krwi.

Zakres badan okresowych

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uklad nerwowy.
Badania pomocnicze: morfologia krwi z odsetkiem retikulocytow, badanie ogdlne moczu 1
poziom Kreatyniny w surowicy Krwi.

Czestotliwo$¢ badan okresowych: co rok lub co 2 + 3 lata.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosci zawodowej
Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uklad nerwowy.

Badania pomocnicze: morfologia krwi z odsetkiem retikulocytow, badanie ogdlne moczu i

poziom kreatyniny w surowicy krwi.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy
termin nastgpnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidlowej oceny stanu
zdrowia pracownika czy osoby przyjmowanej do pracy.

Narzady (uklady) krytyczne

Krwinki czerwone, nerki i osrodkowy uktad nerwowy.
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Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Niedokrwisto$¢ hemolityczna i inne niedokrwisto$ci, stany chorobe przebiegajace z hemo-
liza eurocytow, choroby przebiegajace z uposledzeniem funkcji nerek oraz choroby osrod-
kowego uktadu nerwowego.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatow do pracy. O przeciwwskazaniach podczas
trwania zatrudnienia powinien decydowac lekarz sprawujacy opieke profilaktyczng, biorac
pod uwage wielkos$¢ 1 okres trwania narazenia zawodowego oraz ocen¢ stopnia zaawansoO-
wania i dynamik¢ zmian chorobowych.
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KATARZYNA KONIECZKO, SEAWOMIR CZERCZAK

2-1sopropoxyethanol. Documentation

Abstract

2-Isopropoxyethanol (IPE) is a monoalkyl ether of ethylene glycol. It is a colorless liquid with a mild etheral
odour and bitter taste. IPE is used as a solvent for cellulose esters, lacqers, resins, dyes and printing inks.

2-1sopropoxyethanol is on the list of dangerous substances — it is classified as harmful by inhalation and skin
contact, and irritating to eyes.

The critical effect of IPE is its haemolytic activity. The 8-h TWA value was calculated on the basis of the results of
a 4-week inhalation study on rats — in this study IPE concetration of 128 mg/m® was the NOAEL for the haemolytic
effect — and uncertainty factors. A similar value of MAC (TWA) was calculated on a LOAEL of 106 mg/m® from
the results of a 26-week inhalation study on rats. It is important that the uncertainty factor connected with species
differences between humans and rats (B) was only 1 because the rat is more sensitive to the haemolytic effect than
man. The 8-h TWA value of 20 mg/m® was established and a skin notation was assigned. No STEL was
established.
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