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Streszczenie

Kwas octowy (kwas etanowy lub kwas metano-
karboksylowy) to organiczny zwigzek chemicz-
ny z grupy kwaséw karboksylowych. Zwiazek
jest bezbarwna, palng, lotng ciecza o ostrym
zapachu.

Kwas octowy jest stosowany w syntezie orga-
nicznej, uzywa sie go do produkcji: sztucznego
jedwabiu, lekow (aspiryny, lekéw przeciwbakte-
ryjnych, antybiotykéw), tasmy filmowej, wio-
kien syntetycznych (karboksymetylocelulozy,

! Wartosci NDS i NDSCh kwasu octowego przyjete przez Migdzyresortowa Komisj¢ do spraw Najwyzszych
Dopuszczalnych Stezen i Natezen Czynnikéw Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy zostaly w 2012 r.
przedlozone ministrowi pracy i polityki spolecznej (wniosek nr 88) w celu wprowadzenia ich do rozporzadzenia w
zataczniku nr 1 czesci A wykazu wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen i natezen czynnikow szkodliwych

dla zdrowia w srodowisku pracy.

2 Metoda oznaczania stezenia kwasu octowego w powietrzu Srodowiska pracy jest zawarta w normie PN-Z-04323: 2004
oraz byla opublikowana w kwartalniku Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy 1999, z. 22. Przy stosowaniu tych
metod nalezy pobieraé probki powietrza o objetosci 5 litrow zamiast 50 litrow.

3 Publikacja przygotowana na podstawie wynikow badan uzyskanych w ramach II etapu programu wieloletniego
,Poprawa bezpieczenstwa i warunkéw pracy” dofinansowanego w latach 2011-2013 w zakresie stuzb panstwowych
przez Ministerstwo Pracy i Polityki Spotecznej. Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy —

Panstwowy Instytut Badawczy.
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i poli(tereftalanu etylenu - butelki PET), jest sto-
sowany rowniez w technice grzewczej - do usu-
wania kamienia kottowego. W postaci kilkupro-
centowego roztworu(produkt fermentacji octo-
wej) jest uzywany jako ocet spozywczy do kon-
serwacji zywnosci i zbioréw rolnych. Kwas octo-
wy jest zarejestrowany do stosowania jako niese-
lektywny herbicyd kontaktowy do zwalczania
réznorodnych chwastoéw i niektérych traw.

Kwas octowy jest substancja wielkotonazowa. W
Unii Europejskiej jest produkowany przez 54
producentéw. W Polsce najwiekszym producen-
tem sa zaklady ,, Zachem” w Bydgoszczy. W pol-
skim przemysle, wedlug danych Gléwnego In-
spektoratu Sanitarnego w 2007 r. oraz w 2010 r.
nie zglaszano narazenia na kwas octowy o steze-
niach przekraczajacych obowigzujace normy, tj.
warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia
(NDS)= 15mg/m? oraz wartos¢ najwyzszego
dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh) =
30 mg/m?.

Glownym skutkiem dzialania toksycznego par
kwasu octowego jest dzialanie draznigce na blony
sluzowe: nosa, oczu i skory.

Istnieja doniesienia w dostepnym pismiennictwie
o zatruciach ostrych kwasem octowym u ludzi po
omytkowym spozyciu kwasu lub w celach samo-
bojczych oraz w wyniku nanoszenia kwasu octo-
wego na skore w celach leczniczych (kompres).
Kwas octowy w dawce 20 + 50 g lub w ilosci 60 +
70 ml jest uwazany za $miertelny dla ludzi. Po
polknieciu lub na skutek kontaktu ze stezonym
kwasem octowym wystepuja: oparzenia, martwi-

ca tkanek, zapas¢ krazeniowa, skapomocz, hemo-
liza i hemoglobinuria, a nastepnie bezmocz.

Na podstawie wynikéw badah na zwierzetach
nie wyznaczono wartoéci NOAEL dla dziatania
draznigcego par kwasu octowego. Stezenie kwasu
octowego powodujace zmniejszenie o 50% (RDso)
czestodci oddechéw u myszy wynosito 408 -+
560 mg/m?> (163 + 227 ppm), natomiast u szczu-
réw - 2600 mg/m? (1040 ppm).

W badaniu przeprowadzonym na ochotnikach,
przy zastosowaniu standaryzowanej analizy
psychofizycznej, wyznaczono prég zapachu
kwasu octowego (OTH) na poziomie 1,5 mg/m?
(0,6 ppm) oraz prog dzialania draznigcego (limit
lateralizacji) oparty na stymulacji wewnatrzno-
sowych zakonczen nerwu trojdzielnego (LTH) na
poziomie 100 mg/m? (40 ppm).

Narazenie ochotnikéw na kwas octowy o steze-
niu 25 mg/m? (10 ppm) nie mialo wplywu na:
czestotliwos¢ mrugania powiekami, wzrost opo-
ru drég oddechowych oraz stezenia mediatorow
stanu zapalnego w poptuczynach z nosa.
Proponuje sie przyjecie dla kwasu octowego
wartosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia
NDS wynoszacej 25 mg/m? (10 ppm), ustalonej w
badaniach na ochotnikach. Po zastosowaniu od-
powiednich wspoétczynnikéw niepewnosci przy-
jeto stezenie 25 mg/m?> za wartos¢ NDS kwasu
octowego. Zaproponowano takze wartoé¢ naj-
wyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego
NDSCh kwasu octowego na poziomie dwa razy
wyzszym, tj. 50 mg/m?. Dodatkowo zapropono-
wano oznakowanie zwiazku literg ,C” - substan-
Cja Zraca.

Summary

Acetic acid is an organic compound from the
group of carboxylic acids. It is a colorless, flam-
mable, volatile liquid with a pungent odor. Acetic
acid is used in organic synthesis in producing
artificial silk, drugs (aspirin, antibacterials, antibi-
otics), film tape, synthetic fibers (carboxymethyl
cellulose, cellulose acetate, PET bottles and as a
descaler. In the form of a weak solution (acetic
acid fermentation product), it is used as vinegar
for preserving food and agricultural harvest.
Acetic acid is registered as a non-selective contact
herbicide. It is an HPV substance.

The main toxic effect of acetic acid vapor is irritat-
ing to the mucous membranes of the nose, eyes
and skin. There have been reports of acute poison-
ing with acetic acid in humans following ingestion
of acid by mistake or in suicides, and topical appli-
cation of the acid to the skin for medicinal purpos-

es, as a compress. Doses of 20-50 g or 60-70 ml of
concentrated acetic acid are considered to be fatal
to humans. After ingestion or upon contact with
concentrated acetic acid, there are burns, necrosis,
circulatory collapse, oliguria, hemolysis and he-
moglobinuria, and anuria.

In animal studies, there is no NOAEL for irritant
vapors of acetic acid. The concentration of acetic acid,
resulting in a reduction of 50% (RD50) in respiratory
rate in mice, is 408 mg/m? (163 ppm) - 560 mg/m?
(227 ppm).

The odor threshold of acetic acid (OTH) of
1.5 mg/m? (0.6 ppm) and the lateralization limit ba-
sed on the stimulation of the trigeminal nerve end-
ings (LTH) of 100 mg/m? (40 ppm) have been set.
Studies in volunteers have shown that acetic acid
in a concentration of 25 mg/m? (10 ppm) does not
cause any changes in the studied parameters. Only
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subjective feelings of acid odor perception have
been reported. The effects of exposure in volun-
teers indicating sensory irritation of the trigemi-
nal nerve, such as eye irritation, did not differ
significantly at this concentration from the ef-
fects in a control group that was exposed to a
vapor of acetic acid odor sensing threshold level,
ie. 1.5 mg/m? (0.6 ppm). Acetic acid concentra-
tion of 25 mg/m? (10 ppm) also had no effect on
the frequency of blinking, the increase in airway
resistance and concentration of the inflammato-
ry mediators in the nasal lavage fluid.

It is proposed to establish the limit values of
acetic acid taken as NOAEC value of 25 mg/m?
(10 ppm) determined in tests on volunteers.
After applying appropriate uncertainty factors,
it was suggested to adopt the concentration of
25 mg/m3 as the maximum admissible concen-
tration (MAC-TWA) for this compound. It has
been also recommended the short-term exposure
limit (STEL) of 50 mg/m?3. In addition, marking
with the letter "C" (corrosive) is proposed.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]I, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji

Kwas octowy (wedlug obecnej nomenklatury
systematycznej [UPAC — kwas etanowy lub kwas
metanokarboksylowy) to organiczny zwiagzek z
grupy kwaséw karboksylowych.

Ogolna charakterystyka kwasu octowego
(ACGIH 2010; Katz, Guest 1994; HSDB 2010;
GESTIS 2010):

—nazwa chemiczna kwas octowy

— WZOr sumaryczny C,H,0,

— wzor strukturalny CH;COOH

Ho g
H-C-C|
H O-H

—nazwa CAS acetic acid

—nazwa [UPAC kwas etanowy

—numer CAS 64-19-7

—numer WE 200-580-7

— numer indeksowy 607-002-00-6

— synonimy i nazwy

handlowe: kwas  etanowy,
kwas etanolowy,
kwas etylowy,
kwas metanokar-
boksylowy, ocet,

ethanoic acid, ethy-
lic acid, methane
carboxylic amid,
orlex, pyroligne-
ous acid, Vinegar,
acid, Vosol.

Kwas octowy tworzy krysztaty w temperatu-
rze ponizej 16 °C. Utworzone krysztaly wygla-
dem przypominaja 16d, dlatego czysty kwas
octowy jest nazywany lodowatym kwasem oc-
towym. Kwas octowy o stezeniach 70 + 80%
nosi nazwe esencji octowe;.

Zharmonizowang klasyfikacje oraz oznako-
wanie substancji stwarzajacych zagrozenie,
zgodnie z tabela 3.1. zatacznika VI do rozporza-
dzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE)
nr 1272/2008 z dnia 16.12. 2008 r. w sprawie
klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji
i mieszanin, zmieniajacego i uchylajacego dyrek-
tywy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz zmie-
niajagcego rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006
(Dz. Urz. WE L 353 zdnia 31.12.2008 r., 1-
1355 ze zm.), przedstawiono w tabeli 1. i na
rysunku 1.
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Tabela 1.

Zharmonizowana klasyfikacja oraz oznakowanie kwasu octowego zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu
Europejskiego i Rady WE nr 1272/2008

Klasyfikacja Oznakowanie
Numer Mic;zli . Klasa zvlv(r(z)(gw piktogramy, zvtl(r(z)(iz’)lw Rl
. _| narodowa zagrozenia L kody haset L stezenia graniczne .
indeks Sz Numer | Numer igkod wskazujacych os}t,rze- wskazujacych | wspolezynniki ,M” Uwagi
owy hemi WE | CAS Y rodzaj rodzaj
cheémiczna kategorii Y gawczych e
zagrozenia zagrozenia
607- |acetic 200- | 64-19-|Flam. Liq. 3 |H226 GHSO02 H226 Skin Corr. 1A; B
002- |acid... % -580-7 |-7 Skin Corr. 1A [H314 GHSO05 H314 H314: C>90 %
-00-6 Dgr Skin Corr. 1B;
H314:25%<C<90 %
Skin Irrit. 2;
H315:10%<C<25%
Eye Irrit. 2; H319:
10%<C<25%
Objasnienia:

Skin Corr. 1A — dziatanie zrace/drazniace na skorg, kategoria 1.A (dziata zraco po narazeniu w okresie < 3 min).

H314 — powoduje oparzenia skory i uszkodzenia oczu.

H315 — dziata drazniaco na skore.

H319 — dziata drazniaco na oczy.

Skin Corr. 1B — dziatanie zrace na skore, kategoria 1.B.

Skin Corr. 2 — dziatanie zrace na skore, kategoria 2.

Flam. Liq. 3 — substancja ciekta, tatwopalna, kategoria 3.

H226 — fatwopalna ciecz i pary.

Uwaga B: Niektore substancje (kwasy, zasady) sa wprowadzane do obrotu w postaci wodnych roztworéw o réznych stezeniach,
dlatego roztwory te wymagaja roznej klasyfikacji i oznakowania, poniewaz zagrozenia zmieniaja si¢ przy roéznych stezeniach.
Pozycje z uwaga B maja og6lne oznaczenie nastgpujacego rodzaju: ,.kwas octowy ... %”.

W tym przypadku dostawca musi poda¢ na etykiecie stezenie procentowe roztworu. Jesli nie wskazano inaczej, przyjmuje sig, ze
stezenie procentowe zostato obliczone na podstawie stosunku wagowego.

GHSO02 GHSO05

Zwiazek fatwopalny Substancja zraca

Rys. 1. Kody hasta ostrzegawczego ,,Niebezpieczenstwo”. Piktogramy okreslone w rozporzadzeniu WE nr
1272/2008 (CLP) majg czarny symbol na biatym tle z czerwonym obramowaniem, na tyle szerokim, aby byto wyraz-
nie widoczne

Kwas octowy zostat zaklasyfikowany, zgod-
nie z tabelg 3.2. zalgcznika VI do rozporzadzenia
Parlamentu Europejskiego iRady (WE) nr
1272/2008 z dnia 16.12.2008 r. w sprawie klasy-
fikacji, oznakowania i pakowania substancji i
mieszanin, zmieniajgcego i uchylajacego dyrekty-
wy 67/548/EWG i1999/45/WE oraz zmieniajace-
go rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz. Urz.
WE L 353 zdnia 31.12.2008, 1-1355 ze zm.),
jako fatwopalny i zracy: C — substancja zraca, R35 —
powoduje powazne oparzenia, R10 — substancja
latwopalna.

28

Klasyfikacja kwasu octowego w zaleznosci od
stezenia kwasu przedstawia si¢ nastepujaco:

C>90% C;R35
25%<C<90% C;R34
10% <C <25% Xi; R36/38.

Ponadto przypisano dwa dodatkowe zwroty
wskazujace na rodzaj zagrozenia: R34 — powodu-
je oparzenia, R36/38 — dziala draznigco na oczy i
skore.
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Wlasciwosci fizykochemiczne

Wiasciwosci fizykochemiczne kwasu octowego
(ACGIH 2010; Katz, Guest 1994):

— postaé bezbarwna, palna, lotna
ciecz o ostrym zapachu
— masa
czasteczkowa 60
—temperatura
wrzenia 118 °C
— temperatura
topnienia 17°C
— temperatura
zaplonu 39 °C (metoda tygla
zamknietego); pali sie
niebieskim ptomieniem
— temperatura
samozaptonu 427 + 465 °C
— gestosé wzgledna

(masa wlasciwa) d¢ 1,0492 (woda = 1)
— preznos¢ par 1,47 kPa (w temp. 20 °C)

— rozpuszczalnosé
w wodzie 1,00E + 06 mg/1
—rozpuszczalno$¢:  alkohol, eter etylowy,
gliceryna (nie rozpusz-
cza si¢ w disiarczku
wegla)
— wspolczynnik
podziatu
oktanol/woda log Ko = 0,17
— granice
wybuchowosci: 5,4% (dolna), 16%
(gorna)

— stala dysocjacji jak kazdy nizszy kwas
karboksylowy kwas oc-
towy ulega dysocjacji i
dobrze przewodzi prad
elektryczny, chociaz jest
kwasem stabym (pK, =
4,76)

100-procentowy kwas
octowy jest bardzo hi-
groskopijny (pochfania
wilgoé¢ z powietrza),
proces  rozpuszczania
si¢ w nim wody ma
charakter silnie endo-
termiczny

— reaktywnos¢

— wspdtezynniki
przeliczeniowe
(w temp. 25 °C

1 ppm = 2,5 mg/m’;
1 mg/m3 =0,40 ppm.

icisn. 101,3 kPa):

Stosunkowo wysoka temperatura wrzenia
kwasu octowego, a takze dziatanie endotermiczne
przy rozcienczaniu woda wynikaja z silnych
wigzan wodorowych wystepujacych migdzy
czasteczkami kwasu. Po otwarciu butelki z kwa-
sem octowym w wilgotnym pomieszczeniu za-
czyna on pochtania¢ wilgo¢ z powietrza, co skut-
kuje jego zauwazalnym ochtodzeniem i szronie-
niem si¢ $cianek butelki. W skrajnych przypad-
kach, jesli w pomieszczeniu jest bardzo wilgotno,
a otwor butelki jest szeroki, czysty kwas octowy
moze si¢ zestali¢ po otwarciu.

Kwas octowy z metalami tworzy sole, nato-
miast z alkoholami — estry.

Otrzymywanie, zastosowanie,
narazenie zawodowe (ACGIH 2010;
Katz, Guest 1994; HSDB 2010)

Kwas octowy jest otrzymywany przemystowo
przez: karbonylowanie metanolu (proces Mon-
santo, Acetica), bezposrednie utlenianie butanu
lub niskooktanowych benzyn oraz utlenianie
aldehydu octowego (otrzymywanego z acetyle-
nu). Fermentacja octowa etanolu otrzymywana z
fermentacji alkoholowej cukrow jest zrédlem
spozywczego kwasu octowego (ocet). Kwas
octowy powstaje: z udzialem bakterii rodzaju
Acetobacter genus i Clostridium acetobutylicum,
w wyniku utleniania etanolu lub aldehydu octo-
wego oraz podczas reakcji (np. hydrolizy): es-
tréw kwasu octowego, bezwodnika octowego lub
chlorku acetylu.

Kwas octowy jest réwniez produktem ubocz-
nym suchej destylacji drewna. Izoluje si¢ go
z destylatu przez wytracenie wapnem octanu
wapnia (tzw. szare wapno), ktdry nastepnie pod-
daje sie reakcji z kwasem siarkowym i oddesty-
lowuje kwas octowy.

Kwas octowy jest uzywany w syntezie orga-
nicznej do otrzymywania: bezwodnika octowego,
estrow kwasu octowego i chloroooctowego, a
takze do produkcji: sztucznego jedwabiu, lekow
(aspiryny, lekow przeciwbakteryjnych, antybio-
tykow), tasmy filmowej, esencji octowej, wiokien
syntetycznych (karboksymetylocelulozy, octanu
celulozy) oraz w technice grzewczej do usuwania
kamienia kotlowego.
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Zwiazek w postaci kilkuprocentowego roz-
tworu (produkt fermentacji octowej) jest stoso-
wany: jako ocet spozywczy do konserwacji zyw-
nosci i skladnik roztworéw buforowych oraz w
wielu innych produktach. Jako dodatek do zyw-
nosci jest oznakowany numerem E260. Kwas
octowy jest spozywany przez cztowieka w takich
produktach spozywczych, jak: winie, piwie, fer-
mentowanych produktach spozywczych (np.
kiszona kapusta), przyprawach, produktach ma-
rynowanych, jogurtach, czekoladach, platkach
$niadaniowych, wedlinach oraz napojach energe-
tycznych.

Kwas octowy jest rowniez stosowany jako
konserwant takich zbioréw rolnych, jak: lucerna,
jeczmien, koniczyna, kukurydza, siano, owies
oraz tubin.

Bardzo duze ilosci kwasu octowego sa uzy-
wane jako rozpuszczalnik w rafinacji kwasu tere-
ftalowego uzywanego do wielkotonazowej pro-
dukcji poli(tereftalanu etylenu), (butelki PET).

Rozcieficzone roztwory kwasu octowego
(0,25- + 5-procentowe) sg stosowane do miej-
scowego leczenia infekcji bton sluzowych. Kwas
octowy jest zarejestrowany do stosowania jako
nieselektywny herbicyd kontaktowy do zwalcza-
nia rozmaitych chwastow i niektorych traw.

Kwas octowy jest substancjg wielkotonazowa.
W Unii Europejskiej jest produkowany przez 54
producentow (tab. 2.), (ESIS 2011). W Polsce
najwickszym producentem sa zaktady ,,Zachem”
w Bydgoszczy.

Tabela 2.
Wykaz producentow kwasu octowego na obszarze Wspolnoty Europejskiej (ESIS 2011)

Producent Panstwo Producent Panstwo
AGFA-GEVAERT N.V. Belgia HAARMANN & REIMER GMBH Niemcy
ALBRIGHT & WILSON Wielka |HENKEL IRELAND Irlandia

Brytania
ALBRIGHT & WILSON LTD. Wielka HENKEL KGAA Niemcy
Brytania
ANCHOR CHEMICAL(UK)LTD Wielka |HOECHST AG Niemcy
Brytania
BANG & BONSOMER OY Finlandia |HOECHST CELANESE NV Holandia
BASF AG Niemcy |HOECHST IBERICA S.A. Hiszpania
BOEHRINGER INGELHEIM KG Niemcy |HUELS AG Niemcy
BORREGAARD INDUSTRIES LTD Norwegia |INCA INTERNATIONAL S.P.A. Wiochy
BP CHEMICALS LTD. Wielka INTERCONTINENTAL QUIMICA, Niemcy
Brytania |S.A.
BP ITALIA SPA Wiochy |KNOLL AG Niemcy
BRENNTAG CHEMIEPARTNER Niemcy |LENZING AG Austria
GMBH
BRENNTAG INTERNATIONAL Niemcy |MERCANTILE OY AB Finlandia
CHEMICALS GMBH
CELANESE GMBH Niemcy |NEUBER GES.M.B.H. Austria
CIBA SPEZIALITYTENCHEMIE Niemcy |PCK RAFFINERIE GMBH SCHWEDT Niemcy
PFERSEE GMBH
CIBA-GEIGY SPA Wiochy |PENTA CHEMIKALIEN GMBH Niemcy
COGNIS DEUTSCHLAND GMBH Niemcy |PETRASOL B.V. Holandia
COURTAULDS CHEMICALS Wielka |QUEST INTERNATIONAL Holandia
Brytania
DROIBAN, S.A. Hiszpania |RHONE-POULENC CHIMIE Francja
DYNO INDUSTRIER ASA Norwegia |ROYAL ORDNANCE Wielka
Brytania
EASTMAN CHEMICAL AG Szwajcaria |S.A.I. SOCIETA' APPROVV. Wiochy
INDUSTRIALI SPA
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cd. tab. 2.

Producent Panstwo Producent Panstwo
EASTMAN CHEMICAL B.V. Holandia |SOLVAY S.A. Belgia
EKA NOBEL SKOGHALL AB Szwecja | TH. GOLDSCHMIDT Niemcy
ENICHEM FIBRE S.P.A. Wiochy |UNION CARBIDE BENELUX Belgia
ERKOL, SA Hiszpania |VIOCHROM SA Grecja
GIOVANNI BOZZETTO S.P.A Wiochy |VOS B.V. Holandia
GRINDSTED PRODUCTS Dania WACKER - CHEMIE GMBH Niemcy
GR® NAU GMBH Niemcy gﬁlﬁggK INTERNATIONAL ];Y;zﬁiaa

Narazenie pracownikéw na kwas octowy wy-
stepuje w czasie jego produkcji istosowania.
W Polsce nie zglaszano narazenia pracownikéw na
stezenia kwasu octowego przekraczajagce obowig-
Zujace normy, tj. wartos¢ NDS =15 mg,/m3 oraz

Tabela 3.

Pracownicy zatrudnieni w narazeniu na kwas octowy w latach 2010-2011

warto$¢ NDSCh =
przez Gtéwnego Inspektora Sanitarnego w 2007 r.
oraz w 2010 r. Zestawienie informacji dotyczacej
narazenia pracownikow na kwas octowy w latach
2010-2011 przedstawiono w tabeli 3.

30 mg/m’ do bazy prowadzonej

Liczba pracownikéw zatrudnionych

Liczba pracownikow zatrudnionych

14. produkcja odziezy;
17. produkcja papieru i
Wwyrobow z papieru;

18. poligrafia;

20. produkcja chemika-
liow i wyrobow chemi-
cznych;

21. produkcja wyrobow
farmaceutycznych;

22. produkcja wyrobéw z
gumy i tworzyw sztucz-
nych;

23. produkcja wyrobow z
pozostatych mineralnych
surowcow niemetalicz-
nych;

24. produkcja metali;

25. produkcja metalo-
wych wyrobéw goto-
wych;

30. produkcja pozostale-
20 sprzetu transportowe-
£0;

32. pozostata produkcja
wyrobow;

36. pobdr, uzdatnianie i
dostarczanie wody;

52. magazynowanie i
dziatalnos¢ ustugowa
wspomagajaca transport;
56. dziatalnos¢ ustugowa
zwigzana z wyzywieniem;

Nazwa Polska Klasyfikacja w 2010 r. w warunkach: w 2011 r. w warunkach:
substancji Dziatalnosci >0,1 -+ |>0,5NDS >0,1 + [>0,5NDS

05NDs | +nps | TNPS [ osnps| ~nps | TNPS
Kwas octo- | 10. produkcja artykulow 657 17 1 469 11 1
wy spozywczych;
[64-19-7] 13. produkcja tekstyliow;
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cd. tab. 3.

Nazwa Polska Klasyfikacja

Liczba pracownikéw zatrudnionych
w 2010 r. w warunkach:

Liczba pracownikow zatrudnionych
w 2011 r. w warunkach:

substancji Dziatalnosci

>0,1~+
0,5 NDS

> 0,5 NDS

>0,1 + [>0,5NDS

>NDS | 4 sNDS| = NDS

+NDS > IIDS

72. badania naukowe i
prace rozwojowe;

84. administracja pu-
bliczna oraz polityka
gospodarcza i spoteczna;
85. edukacja;

86. dziatalnos¢ szpitali;
73. reklama, badanie
rynku;

82. ustugi zwigzane z
administracyjna obstuga
biura;

91. dziatalnos¢ bibliotek,
archiwow, muzeow itp.

W latach 2001-2010 r. liczba przypadkéw
chorob zawodowych zwigzanych z narazeniem na
kwas octowy wynosila: dwa przypadki zatru¢ (w
przetwoérstwie przemystowym i edukacji), jeden
przypadek przewleklego zapalenia oskrzeli (w
przetworstwie przemystowym) oraz jeden przypa-

dek przewleklego zanikowego, przerostowego i
alergicznego niezytu bton §luzowych: nosa, gardta,
krtani i tchawicy, wywotany dziataniem substancji
o silnym dziataniu draznigcym lub uczulajacym
(opieka zdrowotna i pomoc spoteczna), (Central-
ny... 2010).

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Obserwacje kliniczne.
Toksycznos¢ ostra

W dostepnym pismiennictwie istnieja doniesienia
o zatruciach ostrych kwasem octowym w wyniku:
pomytkowego spozycia zwiazku (zle oznakowanie
butelek), spozycia w celach samobojczych lub
kontaktu ze skérg (np. rozlania kwasu octowego
lub stosowania go w celach leczniczych — jako
kompres). W opisanych przypadkach nie podano
dawki kwasu octowego lub wielkosci narazenia.
Za $miertelne dla ludzi uwaza si¢ dawki stezone-
go kwasu octowego wynoszace 20 + 50 g lub 60 +
70 ml (Henschler 1973). Kwas octowy w dawce
okoto 100 mg (1,5 mg/kg) powodowat krwawie-
nia i owrzodzenia bton $luzowych uktadu pokar-
mowego (Katz, Guest 1994).

Po potknieciu lub na skutek kontaktu ze stgzo-
nym kwasem octowym pojawialy si¢ nastepujace
objawy:

— oparzenia w postaci nadzerek w btonach
Sluzowych w: ustach, gardle i przetyku,
ktérym towarzyszyt bol i trudnosci w po-
tykaniu. W wyniku koagulacji tkanek
wystgpita martwica. Obszary martwicy
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byly poczatkowo szarobiate, lecz szybko
nabieraly czarnego zabarwienia, a czasa-
mi sie marszczyty

— owrzodzenie tkanek i bon sluzowych, ktore
miaty kontakt z kwasem octwowym

— bol podbrzusza, ktéremu towarzyszyly:
nudnosci, wymiotowanie $luzem oraz
fusami kawy; czasami wystepowat krwo-
tok zotadkowy

— zapas¢ krazeniowa, ktorej towarzyszyla
wilgotnos¢ skory oraz: staby i szybki puls,
plytki oddech, skapomocz, hemoliza i
hemoglobinuria oraz bezmocz. Zapas¢
krazeniowa mogta doprowadzi¢ do nie-
wydolnosci nerek oraz uszkodzen watro-
by iserca. Ostra niewydolno$¢ krazenia
jest czgsto bezposrednia przyczyna zgonu

— niewydolno$¢ oddechowa

— $mier¢ przez uduszenie wskutek obrzeku
jezyka (Committee... 2004; Grant 1986;
Mackison 1 in. 1981; Sittig 1981; Ser-
geeva 2001; The Merck... 1996).

Zestawienie informacji dotyczacych toksy-

cznego ostrego dziatania kwasu octowego na
ludzi przedstawiono w tabeli 4.
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Tabela 4.

Toksycznos$¢ ostra kwasu octowego
Opis/dawka/ Skutki Pismiennictwo
droga podania
Spozycie 200 ml zawal miegs$nia sercowego, intensywne krwawienie jelitowe, niewydolnos¢|Hakenbeck
80-procentowego nerek, zespol ogniskowego uszkodzenia mézgu; pacjent przezyl zatrucie po|iin. 1984

kwasu octowego

Spozycie 80-procento-
wego kwasu octowego:
— brak dawki

— 2 osoby

Spozycie 1 ml lodowa-
tego kwasu octowego

Narazenie zawodowe,
mechanik — 37 lat;
przypadkowe uwol-
nienie lodowatego
kwasu octowego z
instalacji

Spozycie 80-procento-
wego kwasu octowego
i jednoczesne oblanie

si¢ podczas picia przez
18-miesieczne dziecko

Przypadkowe oblanie
oczu kwasem octo-
wym o stezeniu 4- +
10-procentowym

Przypadkowe prysnig-
cie kwasu octowego
do oka

Przypadkowa aplika-
cja kwasu octowego
do oka zamiast kropli
(2 osoby)

Kompres z 5-pro-
centowego kwasu
octowego na: klatke
piersiowa, grzbiet i
ramiona u goraczkujg-
cego noworodka

U trojga dzieci sma-
rowanie skory glowy
octem w celu leczenia
wszawicy

U 59-letniej kobiety
okluzyjna aplikacja

(2 h) mieszaniny maki
iryzu 50: 50 zawiera-
jacej 4,5% kwasu
octowego

Spozycie kwasu
octowego (omytkowe)

zastosowaniu hemodializy

u jednego pacjenta wystapita: hemoliza, staba srédnaczyniowa koagulacja i
skapomocz; w pierwszym tygodniu wzrosto znaczaco wydalanie z moczem:
B 2-mikroglobuliny, aminopeptydazy alaninowej i N-acetylo-
glukozoamidazy; obserwacje drugiego pacjenta wskazywaly na bezposred-
nie dziatanie kwasu na kanaliki proksymalne nerek; u obu pacjentow wysta-
pily podobne modele biatkomoczu pochodzenia cewkowego

perforacja przetyku

oparzenia twarzy i ramion 1. stopnia; odwracalne spowolnienie czynnosci
drog oddechowych, srédmiazszowe zapalenie ptuc podatne na sterydotera-
pi¢; badania wykazaly objawy ostuchowe u podstawy ptuc pod postacia
trzeszczen; badanie rtg. klatki piersiowej wykazato obustronne za¢mienia
pasmowo guzkowe w dolnych partiach ptuc; wystapita progresywna dusz-
no$¢ przy wysitku; nie zanotowano poprawy stanu zdrowia po 3 miesigcach
od zdarzenia; wziernikowanie wykazato rozlegle zmiany zapalne oskrzeli;
podwoila si¢ liczba monocytow i 10-krotnie wzrosta liczba biatych krwinek;
pacjenta leczono duzymi dawkami aerozolowego $rodka rozszerzajacego
oskrzela i kortykosteroidami; uzyskano trwatg poprawe

oparzenia: twarzy, ramion, brzucha; $wiszczacy oddech i niewydolnos¢
oddechowa 20 minut po narazeniu; bronchoskopia wykonana 10 dni po
zatruciu wykazala obrzek tchawicy po aspiracji kwasu; stwierdzono pod-
wyzszenie GGT (149 1U/1); nie obserwowano klinicznych skutkéw uszko-
dzenia nerek

bdl i przekrwienie spojowki z czesciowym przedostaniem si¢ kwasu do
nablonka rogowki

mimo szybkiego przemycia oczu woda wystgpilo natychmiastowe zme¢tnie-
nie rogdwki; w ciggu kilku dni doszto do silnego zapalenia rogowki, zweze-
nia zrenic oraz zrost teczowki z rogéwka; zmetnienie okazalo sie trwate,
uposledzajace przeziernos¢ rogowki

trwale zm¢tnienie rogéwki

oparzenia chemiczne skory 1. stopnia; zaczerwienienia i obrzek utrzymywaty
si¢ przez 5 dni

oparzenia chemiczne skory twarzy 1. stopnia oraz oczu

chemiczne oparzenia skory stop 3. stopnia (martwica i owrzodzenie)

oparzenia chemiczne bton $luzowych przewodu pokarmowego; ostre uszko-
dzenie nerek przejawiajace si¢ bezmoczem; wystgpowanie: mioglobinurii, trom-
bopenii oraz hemolizy, podwyzszenie aktywnosci enzyméw watrobowych

Schardijn i in.
1989

Mackison i in.
1981

Rajan i in.
1989

Tibballs i in.
2006

Mackison i in.
1981

Grant 1986

Maxwell
Shafto 1950

Korkmaz i in.
2000

Benmeir i in.
1994

Kuniyuki,
Oonishi 1997

Sangiiesa
Molina, Macia
Heras 1999
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cd. tab. 4.

Opis/dawka/ Skutki Pi$miennictwo
droga podania

U 5-letniego dziecka |martwica jelita, ostre uszkodzenie nerek, zaburzenia funkcji watroby, zespot | Kawamata i
doodbytnicze podanie |wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (DIC), sepsa in. 1994

50 ml 9-procentowego
kwasu octowego

W starszych opracowaniach, pochodzacych z
lat 80. XX w., opisano wystgpowanie zapalenia
spojowek u niezaklimatyzowanych osob nara-
zonych na kwas octowy o stezeniu 25 mg/m’
(10 ppm), natomiast o stezeniu okoto 60 mg/m3
(25 ppm) wystgpito podraznienie oczu i nosa,
okreslane czesto jako ekstremalne (Mackison
1981). Osoby zaaklimatyzowane tolerowaty
kwas octowy o stezeniu 75 mg/m3 (30 ppm),
(AIHA 1972).

Wedlug AIHA (1972) stezenie 125 mg/m’
(50 ppm) kwasu octowego nie bylo tolerowane
przez wigkszo$¢ badanych oséb z powodu sil-
nego tzawienia oczu oraz podraznienia: oczu,
nosa i gardta, a powtarzane krétkotrwate nara-
zenie na te stgzenia powodowaly podraznienie
drog oddechowych z obrzekiem krtani i prze-
wlektym zapaleniem oskrzeli (AIHA 1972).
Kwas octowy o stezeniach 2000 + 3000 mg/m3
(816 do 1226 ppm) wywotal podraznienie:
oczu, nosa i bton §luzowych goérnych drég
oddechowych, ktore nie bylo tolerowane dluzej
niz 3 min (von Oettingen 1960).

Inne Zrodta podaja, Zze narazenie zawodowe na
kwas octowy o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm) przez
8 h powoduje podraznienie: oczu, nosa i gardla
(Katz, Guest 1994; Smyth 1956; Committee...
2004). Wedlug Baldi (1953) kwas octowy o stg-
zeniach mniejszych niz 25 mg,/m3 (10 ppm) dziatat
draznigco na spojowki oczu (zaczerwienienie i
Izawienie). Nalezy podkresli¢, ze pracownicy nie
tylko byli narazeni na kwas octowy, lecz takze na
takie substancje, jak: bezwodnik octowy, chlorek
acetylu oraz chloroaceton.

Narazenie jednorazowe na kwas octowy
o stezeniu 250 mg/m3 (100 ppm), w czasie wy-
padku w zaktadzie pracy, spowodowalo silne
podraznienie drog oddechowych i oczu (Katz,
Guest 1994; Smyth 1956; Committee... 2004).

Przy wykorzystaniu standaryzowanej analizy
psychofizycznej wyznaczono dla kwasu octo-
wego prég zapachu (OTH) oraz prég dziatania
draznigcego (LTH). Prég dziatania draznigcego
zdefiniowano jako tzw. limit lateralizacji (asy-
metrii), oparty na stymulacji wewnatrznoso-
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wych zakonczen nerwu trdjdzielnego. Stymula-
cja zakonczen nerwu w odroznieniu od podraz-
nienia receptoréw wechowych jest obserwowa-
na po jednej stronie nosa. Badana grupa liczyta
72 osoby niepalace tytoniu. Prég zapachu dla
kwasu octowego Wwyznaczono na poziomie
1,5 mg/m3 (0,6 ppm), natomiast prog dziatania
draznigcego na poziomie 100 mg/m3 (40 ppm),
(van Thriel i in. 2006).

Devos (1990) wyznaczyt prég zapachu dla
kwasu octowego na mniejszym poziomie, tj.
0,35 mg/m3 (0,14 ppm). Wedlug Ruth (1986)
prog zapachu wynosit 2,5 mg/m3, a 100% bada-
nych rozpoznawato zapach kwasu o stezeniu
250 mg/m’ (100 ppm). Prég dziatania draznia-
cego kwasu octowego ustalono na poziomie
25 mg/m’ (10 ppm). W badaniu tym oceniano
rowniez wplyw takich réznic wewnatrzgatun-
kowych, jak: pte¢ i wiek badanych na wyzna-
czone limity. Obserwowano niewielki wptyw
réznic wewnatrzgatunkowych zwigzanych z
wiekiem na prég zapachowy kwasu octowego
(Fen= 4,6, p = 0,04). Sredni prog zapachu w
grupie mtodszej (< 45 lat) wynosit 0,93 mg/m3
(0,37 ppm), natomiast w grupie oséb > 45 lat —
1,7 mg,/m3 (0,67 ppm). Sredni limit lateralizacji
kwasu octowego w grupie miodszej wynosit
87,5 mg/m’ (35 ppm), natomiast w grupie
starszej 115 mg/m3 (46 ppm), (F 62 = 5,51,
p=0,03).

Jedenastu ochotnikéw (5 mezczyzn i 6 kobiet)
w wieku 21+ 40 lat (Srednio 27 lat) naraza-
no inhalacyjnie na pary kwasu octowego o
stezeniu 12,5 mg/m’ (5 ppm) lub 25 mg/m’
(10 ppm) w komorze (10 + 20 wymian powie-
trza/h), (Ernstgard i in. 2006). Wieksze stezenie
kwasu odpowiadato ilosci 75 mg wchlonigtego
kwasu octowego, przy zatozeniu wentylacji ptuc
0,5 m’/min i 100-procentowej retencji par kwasu
w phlucach. Ta ilos¢ kwasu byta mniejsza od sza-
cowanego akceptowalnego dziennego pobrania
dla kwasu octowego, tj. okoto 1 g (Elias 1987).
W komorze inhalacyjnej monitorowano: tempera-
turg, wilgotnos¢, stezenie ditlenku wegla oraz
wielko$¢ przeplywu powietrza. Ochotnicy w
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pozycji siedzacej, bez wysitku fizycznego, byli
narazeni na pary kwasu przez 2 h. Przeprowa-
dzono trzy sesje pomiarowe w odstepach co naj-
mniej 2 tygodni. U ochotnikow oceniano:

— zmiany w parametrach spirometrycznych
funkcji pluc (pomiar przed, natychmiast po
zakonczeniu narazenia i 3 h po zakon-
czeniu narazenia)

— obrzek blony Sluzowej nosa stosujac ry-
nometri¢ akustyczng (RA) w tych samych
odstepach czasu, co badanie parametréw
spirometrycznych. Rynometria akustycz-
na jest metoda stuzaca do badania po-
wierzchni przekroju jam nosowych lub
ich objetosci w stanach fizjologicznych i
patologicznych nosa. Zasada pomiaru po-
lega na aplikacji do jednej jamy nosowej
impulsu dzwiekowego (wytworzeniu fali
cisnieniowej w drogach nosowych), a na-
stepnie na zarejestrowaniu fali odbitej za
pomocg mikrofonu piezoelektrycznego.
Komputerowa analiza zarejestrowanych
sygnatéw umozliwia obliczenie powierzch-
ni przekroju poprzecznego lub objetosci
jamy nosowej w wybranym miejscu jamy
nosowej. Kryterium dodatniego wyniku w
rynometrii akustycznej to zmniejszenie po-
wierzchni przekroju poprzecznego jamy
nosowej 0 co najmniej 30% w pordwnaniu
do wartosci poczatkowej (lub po roztworze
kontrolnym)

— warto$¢ catkowitego oporu w nosie, uzy-
skana przez pomiar pikflometryczny
(przez usta i nos w stopniach PEF, odwo-
tuje sie do tzw. wartosci szczytowej, czyli
najwiekszego przeplywu wydechowego
w jednostce czasu) mierzonego przed i po
3h

— czesto$¢ mrugania powiekami jako
wskaznik podraznienia oczu (przecietna
czesto$¢ mrugania waha si¢ 10 + 20 razy
na min)

— dwa markery stanu zapalnego w osoczu
krwi: biatko C-reaktywne oraz interle-
ukina-6.

Badani wypehili rowniez kwestionariusz, w
ktérym okreslili w skali VAS* nasilenie obja-
WwOW narazenia. Zastosowano skale 1 + 100 mm
jako miare nasilenia ostrych objawdw narazenia
na kwas octowy. Wartos¢ 6 mm w skali VAS
odpowiadata okresleniu hardly (noticeable) at
all — trudno zauwazalne, natomiast 48 mm skla-
syfikowano jako rather noticeable — raczej zau-
wazalne.

W tabeli 5. przedstawiono opisane przez bada-
nych (w skali VAS) skutki narazenia w zaleznosci
od stezenia kwasu octowego.

Subiektywna ocena odczuwania zapachu
oraz odczuwania podraznienia (dyskomfortu) w
nosie wskazywata, ze nasilenie objawdéw oce-
niane przez badanych (w skali VAS) wzrastato
wraz ze wzrostem narazenia na kwas octowy i
wynosito odpowiednio: 26 mm (przyjeto jako
zauwazalne) i 38 mm w przypadku oceny
zapachu oraz 41 7,5 mm (przyjeto jako stabo
zauwazalne) w przypadku dyskomfortu w nosie,
odpowiednio otrzymujacych dawke o steze-
niach 12,5 lub 25 mg/m’ (5 ppm lub 10). Na
podstawie analizy statystycznej stwierdzono, ze
wszystkie roznice migdzy uzyskanymi wynika-
mi dotyczacymi oceny odczuwania dyskomfor-
tu w nosie byly statystycznie znamienne wy-
lacznie o stezeniu kwasu octowego 25 mg/m3
(10 ppm), (p < 0,049), natomiast w przypadku
odczuwania zapachu w obu badanych stgze-
niach zwigzku, tj. 12,5 i 25 mg/m’ (p <0,0001).

W tabeli 6. przedstawiono zmiany w ww.
badanych parametrach funkcji ptuc (w procen-
tach) u ochotnikow po zakonczeniu narazenia i
3 h pozniej (do oceny statystycznej zastosowano
test Anova).

* Wizualna skala analogowa stuzaca do oceny zmiennej
subiektywnej cechy, ktéra moze przybiera¢ wartosci
w sposob ciagly i nie daje si¢ precyzyjnie zmierzy¢
dostepnymi urzadzeniami.
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Tabela 5.

Skutki narazenia w zaleznoS$ci od stezenia kwasu octowego (badania na ochotnikach z zastosowaniem skali
VAS, warto$ci wyrazone jako mediana), (Ernstgard i in. 2006)

Stezenie kwasu octowego, )
Skutki narazenia mg/m’ (ppm) A(Itl:slizla(::gtg:ﬁ}: %\Z/Ial:llils))
0 (0) 12,5(5) | 25(10)
Dyskomfort oczu 1.5 6,0 8.0 -
Dyskomfort w nosie 1,0 4,0 7,5% 0,049
Dyskomfort w gardle lub drogach oddechowych 1,0 3,0 5.5 -
Trudnosci w oddychaniu 1,0 0,0 1,0 -
Zapach 0,5 26* 38? < 0,001
Bol glowy 1,0 4,0 1.5 -
Zmegczenie, wyczerpanie 1.0 25,0 4,0 -
Nudnosci 0,0 0,0 0,5 -
Zawroty glowy 0,0 0,0 1.5
Subiektywne odczucie zatrucia 0,0 0,0 0,0 -

Objasnienia:
? — znamienne statystycznie (Mann—Whitney U-test).

Tabela 6.

Zmiany w wartos$ciach badanych parametréw (w procentach) u ochotnikéw narazonych na pary kwasu
octowego w komorze inhalacyjnej (Ernstgard i in. 2006)

0 h po zakonczeniu narazenia 3 h po zakonczeniu narazenia
Test stezenie, mg/m’ (ppm) stezenie, mg/m’ (ppm)
0(0) 12,5 (5) 25 (10) 0(0) 12,5 (5) 25 (10)
Funkcje ptuc®
vC 0,89 -1,6 0,71 2,5 -0,81 1,0
FvCP -1,2 -1,1 -0,67 -0,41 0.81 -0,44
FEV1® 2,1 0,77 -0,23 -0,86 2,9 0,59
FEV1/VC® -1,4 2.3 -0,92 -1,7 3.6 -0,28
FEVI/FVC -1,1 1,9 0,42 -0,58 2,2 1,0
FEF25 -3,7 2,2 1.4 1,8 1,5 1,8
FEF50 -1,7 5,0 3,5 0,86 10,6 2,2
FEF75 -2,0 3.8 4.1 -5,6 2.9 5,0
PEF -9,6 -1,9 -2,4 -0,14 -1,2 -2,6
Catkowity opor w nosie &b 30,4 20,5 26,1 19,8 12,8 0,43
(nasal blocking index)
Rynometria akustyczna
MCA 1 1,2 2,1 2.4 44 9,0 3.9
VOL 1 3.6 0,52 1,0 0,83 2.1 -0,85
MCA 2 -11 -8,1 3,2 2,8 12 3,7
VOL 2c¢ -19 -22 -5,2 -3,5 0,09 -1,8
Markery stanu zapalnego w osoczu®
Biatko C-reaktywne (CRP) - - - -12 -6,0 =27
Interleukina-6 (IL-6¢) - - - -23 -22 -10

Objasnienia:
* — Warto$ci $rednie.
b _ Znamienne statystycznie ANOVA (p < 0,05).
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¢ Srednie geometryczne.

VC - pojemnos¢ zyciowa.

FVC — natezona pojemnos¢ zyciowa.

FEV1 — natgzona objeto$¢ wydechowa pierwszosekundowa.
PEF — szczytowy przeplyw wydechowy.

FEF- natezone przeptywy wydechowe (FEF 75%, FEF 50%, FEF 25%) odpowiednio dla: 75; 50 i 25% pozostajacego w ptucach

powietrza odpowiadajacego natezonej pojemnosci zyciowej (FVC).

MCA, VOL — parametry rynometryczne (odpowiednio minimalny przekroj powierzchni nosa i objgtosc).

U ochotnikéw zmiany parametrow spirome-
trycznych pluc byly statystycznie znamienne tylko
w przypadku FEV, (p = 0,007) i FEV)/VC (p =
0,006), (tab. 5.). Jakkolwiek kierunek zmian byt
zaskakujacy: najwigksze zmniejszenie FEV| ob-
serwowano w grupie kontrolnej, a FEV/VC wzra-
stalo znamiennie po narazeniu na kwas octowy o
stezeniu 12,5 mg/m’ (5 ppm) 3 h po zakonczeniu
narazenia.

Calkowity opér w nosie wzrastal znamiennie
W czasie trwania narazenia (p < 0,001), jednak
nie bylo znamiennych réznic z punktu widzenia
warunkOw narazenia, tj. bioragc pod uwagg sto-
sowane stezenia. Nie znaleziono korelacji mig-
dzy oporem a stopniem podraznienia w skali
VAS. Rynometria akustyczna wykazata zna-
mienne zmniejszenie objgtosci nosa VOL2 (23 +
54 mmm), (p = 0,005) w czasie trwania naraze-
nia, lecz nie stwierdzono réznic znamiennych,
biorac pod uwage warunki narazenia, tj.dla
roznych stezen — zmiany dotyczyly réwniez
grupy kontrolnej. W przypadku markerédw stanu
zapalnego, oznaczanych w osoczu krwi ochotni-
kéw, poziom interleukiny-6 byl znamiennie
mniejszy w czasie trwania narazenia (p =
0,048), lecz zmniejszenie nie bylo statystycznie
istotne, jezeli poréwnano stosowane stezenia.

U badanych otrzymujacych dawke o stezeniu
25 mg/m3 (10 ppm) zwigzku czesto$¢ mrugania
powiekami oczu wzrastata podczas trwania
narazenia i po zakonczeniu narazenia na zwia-
zek, chociaz nie roznila si¢ statystycznie w po-
rownaniu do badanych z grupy kontrolnej.

Subiektywne odczucie podraznienia nosa
(uczucie pieczenia, katar, podraznienie) oraz
wyczuwanie zapachu wzrastalo podczas trwania
narazenia (p < 0,001 i p = 0,049), jednak gdy
badano poszczegdlne poziomy narazenia w
poréwnaniu z grupg kontrolng nienarazong na
kwas octowy, bylo ono znamienne statystycznie
z punktu widzenia warunkow narazenia tylko w
wypadku narazenia na zwigzek o stgzeniu
25 mg/m’ (10 ppm), (p = 0,02). Zaproponowano

przyjecie stezenia 12,5 mg/m’ (5 ppm) za war-
tos¢ NOAEC’ kwasu octowego (Ernstgard i in.
2006). Nalezy jednak zauwazy¢, Ze narazenie na
kwas octowy o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm) nie
miato istotnego wpltywu na badane parametry
fizjologiczne, a opisane przez ochotnikéw od-
czucia wynikaty wylacznie z odczuwania zapa-
chu. Stezenie to mozna wiec przyja¢ za NOAEC
dla dziatania draznigcego par kwasu octowego.
Osoby z sezonowym niezytem nosa (SAR)
oraz osoby, u ktorych nie wystepowal sezonowy
niezyt nosa (NR), w sposob odmienny reagowaty
na prowokacje z uzyciem par kwasu octowego.
Szesnascie osob niepalacych w wieku 21 + 63
(8 kobiet i 8 mezczyzn), u ktérych w wywiadzie
nie stwierdzono astmy, narazono jednorazowo
na pary kwasu octowego o stezeniu 37,5 mg/m3
(15 ppm) przez 15 min. Badanych podzielono na
dwie grupy: z sezonowym niezytem nosa (SAR)
oraz bez sezonowego niezytu nosa (NR, wcze-
$niejsza diagnostyka z uzyciem testow ptlatko-
wych). U badanych przeprowadzono pomiar opor-
nosci wewnatrz nosa (NAR). Opoér mierzono
w jednostkach Net, t. NARy gupie badanei/
NAR y, grupic kontrolnej-  Obserwowano  réznice w
pomiarze opornosci u 0s6b z SAR w pordwnaniu
do badanych z grupy kontrolnej NR. U os6b z
SAR opdr drog oddechowych, w poréwnaniu do
badanych z grupy kontrolnej, znaczaco wzrastat
natychmiast po narazeniu na kwas octowy. Wzrost
oporu utrzymywat si¢ jeszcze przez 15 min po
narazeniu. U zdrowych 0s6b wzrost oporu nie byt
znamienny w zadnym momencie. Srednia war-
tos¢ log Net natychmiast po zakonczeniu naraze-
nia (p < 0,05) wynosita 0,22 u 0s6b z sezonowym
niezytem nosa oraz 0,11 w grupie osob, u ktérych
niezyt sezonowy nie wystgpowal. Po 15 min od
zakonczenia eksperymentu warto$¢ ta wynosila
odpowiednio 0,24 oraz 0,08 (p < 0,05). Badane
osoby, uktérych nie wystepowal niezyt (osoby
tzw. zdrowe), ocenialy odczucia subiektywne

5 — . o

NOAEC — najwyzszy poziom stgzenia bez obserwo-
wanego dzialania (no observed adverse effects concen-
tration).
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zwigzane z narazeniem, tj. odczucia dzialania
draznigcego izapachu w siedmiostopniowej skali
VAS (none, slight, weak, moderate, strong, very
strong, overpowering). Ocena dzialania draznia-
cego byla wyrazona jako stabe dziatanie draz-
nigce (weak), natomiast intensywnos$¢ zapachu
oceniono jako umiarkowang (moderate). Ocena
dziatania draznigcego wzrastala powoli podczas
15 min narazenia, natomiast ocena intensywno-
$ci zapachu zmniejszala si¢ wolno w tym samym
czasie. Objawy takie, jak: uczucie zatkania w
nosie, wyciek znosa i sgczenie z nosa w czasie
narazenia i po jego zakonczeniu, byly okreslane
jako nieistotne (s/ight) i nie byly znaczace. Stgze-
nie kwasu octowego 37,5 mg/m’ (15 ppm) przyje-
to za warto$¢ NOAEC dla zwigkszenia oporno-
$ci drog oddechowych u zdrowych ochotnikow
(Shusterman 2005).

Osiemnastu zdrowych ochotnikéw (mezczyzn)
narazano na pary kwasu octowego o stezeniach 5 +
26 mg/m’ (2 + 10 ppm) przez okres 15 + 22 dni. U
badanych oso6b kwas octowy o stezeniach 15 +
26 mg,/m3 (6 lub 10 ppm) powodowal wzrost
pojemnosci minutowej serca zmaksymalnym
obcigzeniem na ergometrze (15i25%). U osob
narazanych na kwas octowy o stezeniu 15 mg/m’
(6 ppm) przez 22 dni stwierdzono: zmniejszenie
aktywnosci umystowej, o 15 + 20% wydtuzenie
czasu odpowiedzi w testach koordynacji wzroko-
wo-stuchowej, zmniejszenie wydajnosci w testach
na inteligencje logiczno-matematyczng oraz zna-
mienne zmniejszenie koncentracji uwagi w testach
psychologicznych. Autorzy konkluduja, ze nara-
zenie na kwas octowy o stezeniu > 15 mg/m3 po-
woduje: zmniejszenie wydajnosci pracy fizycznej,
wzrost peroksydacji lipidéw wyrazony jako zmia-
ny stezenia niektorych weglowodoréw w powie-
trzu wydychanym, wolniejsza adaptacje do ciem-
nosci oraz pogorszenie parametréw psychofizjolo-
gicznych. Autorzy zwracajg rOwniez uwage na
szybka adaptacje badanych osob do pogarszaja-
cych si¢ warunkéw narazenia. Praca oryginalna w
piSmiennictwie nie jest dostepna (Savina, Anisi-
mov 1988).

Niemiecka grupa Hauptverband der Gewerbli-
chen Berufsgenossenschaften, zajmujaca si¢ bez-
pieczenstwem pracy i ochrong zdrowia (HVBG
2007; Kleinbeck 2009), wyznaczyla wartos¢
NOAEC dla dziatania draznigcego kwasu octowe-
go w badaniu na 24 ochotnikach (11 kobiet i 13
mezczyzn), narazanych na pary kwasu octowego o
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trzech réznych stezeniach, wedlug nastepujacych
scenariuszy:

— scenariusz nr 1 — narazenie ciagle na kwas
octowy o stezeniu 1,5 mg/m3 (0,6 ppm), tj.
na poziomie progu zapachowego, wyzna-
czonego przez vanThriel (2006)

— scenariusz nr 2 — narazenie na kwas octo-
wy o stezeniu 12,5 mg/m’ (5 ppm), tj. ja-
ko $rednia wazona czasem narazenia.
Zmiennos$¢ stezenia wynosita 0,8
24,3 mg/m’ (0,32 + 9,72 ppm). Podczas
4 h narazenia stezenie kwasu octowego
wzrastato cztery razy do wartosci pikowe;j
25 mg/m’ (10 ppm)

— scenariusz nr 3 — narazenie ciagle na kwas
octowy o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm), tj.
na poziomie wartosci putapowe;j.

Grupe kontrolna stanowity osoby narazone
na kwas octowy wedlug scenariusza nr 1, tj. o
stezeniu 1,5 mg/m’, czyli na poziomie progu
zapachowego wyznaczonego przez vanThriel
(2006).

Badane osoby ocenialy za pomocg skali LMS
(labeled magnitude scale od 0 do 300): intensyw-
nos¢ zapachu, dokuczliwos$é zapachu, podraznie-
nie oczu, podraznienie nosa, ostro$¢ zapachu,
pieczenie, wyrazisto$¢ zapachu, nudnosci, kicha-
nie, taskotanie oraz klucie.

Nastepnie badane osoby wypetniali tzw.
formularz SPES (Swedish performance evalu-
ation system), dokonujac oceny w skali 0 + 5
(- 0 =wcale —not at all, - 1 = ledwo — barely, -
2 = co$ tam — somewhat, 3 = raczej bardzo —
rather much, - 4 = znacznie — considerably, - 5 =
bardzo — very, very much) wystgpowania takich
objawow, jak: niewyrazne widzenie, uczucie
omdlenia lub zawroty glowy, bol lub ucisk w klat-
ce piersiowej, zty smak w ustach, uczucie ztego
powietrza, podrazniene w gardle, bol glowy, poka-
stywanie, uczucie nieprzyjemnego smaku, przykry
zapach, podraznienie skory, zawroty glowy, dusz-
nos¢, przykry smak, kofatanie serca, odczuwanie
nieprzyjemnego zapachu, nudnosci, smrdd, po-
draznienie w nosie, swedzenie w nosie, sucho$¢ w
nosie, katar, pieczenie w nosie, podwdjne widze-
nie, przemeczenie wzroku, swedzenie oczu, pie-
czenie oczu, podraznienie oczu, suche oczy, tza-
wienie oraz zaczerwienie oczu.

Przeprowadzono rowniez trzy testy neurobe-
hawioralne (przez: 5, 90 i 180 min narazenia):
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— selektywnej uwagi (ktorego celem jest prze-
Iaczanie si¢ migdzy dwoma typami celow,
SST)

— hamowania odpowiedzi (zmodyfikowany
test Eriksona, RI), (Kopp i in. 1996)

— Dbadania podzielnosci uwagi (z serii Ger-
man attention test battery TAP, DA),
(Zimmermann, Fimm 1994).

U ochotnikéw zbadano rowniez nastepujace

parametry:

— opdr w nosie (rynometrycznie przed i po
zakonczeniu narazenia)

— czestos¢ mrugania powiekami (BEF)
elektromiograficznie w 30 i 205 min na-
razenia

— stezenie neuropeptydu — substancji P w
poptuczynach z nosa jako wskaznik zapa-
lenia neurogennego (przed i po zakon-
czeniu narazenia).

Na podstawie przeprowadzonych badan

uzyskano nastepujace wyniki:

— ocena intensywnos$ci odczuwania zapachu
kwasu octowego, odczucie tzw. zlego po-
wietrza oraz uczucie rozdraznienia — naj-
czgsciej wzrastata znamiennie w czasie na-
razenia zarowno wedtug scenariusza nr 2,
jak i scenariusza nr3 w poréwnaniu do
badanych z grupy kontrolnej (scena-
riusz nr 1). Doznania zapachowe byly
zwykle oceniane jako umiarkowane (mo-
derate) lub stabe (weak). Z kolei, ocena
intensywnosci zapachu w czasie narazenia
trwajacego 4 h zmniejszala si¢ i osiggata
plateau po 150 min

— w tescie SPES, w zadnym badanym sce-
nariuszu narazenia nie uzyskano oceny
powyzej 1 punktu (ledwo — ang. barely) z
wyjatkiem oceny objawow zapachowych
(4 objawy m.in. nasty smell oceniono na 2
punkty, co$ tam = somewhat). W tescie
LMS wykazano, ze narazenie na kwas oc-
towy wedlug scenariusza nr2 o stezeniu
12,5 mg/m3 (5 ppm) oraz scenariusza nr 3
o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm) ma wptyw
na dwa objawy wynikajace z podraznienia
przez kwas octowy receptorow wecho-
wych, tj. intensywnos$¢ zapachu oraz do-
kuczliwo$¢ zapachu. Stwierdzono zna-
mienne roznice tych dwoch parametréw w

poréownaniu do badanych z grupy kontrol-
nej narazanej wedlug scenariusza nr 1 (p <
0,001). We wszystkich badanych scena-
riuszach taczny wskaznik oceny zmniej-
szal si¢ w czasie 4-godzinnego narazenia

— jeden wskaznik w tescie LMS, tj. podraz-
nienie oczu, wzrastat powoli w przypadku
narazenia ciagtego na kwas octowy o ste-
zeniu 25 mg/m3 (10 ppm), (wg scenariu-
sza nr 3) od stabego dziatania draznigcego
(weak), tj. < 60 do wartosci 120 — umiar-
kowane (moderate)

— narazenie na kwas octowy (wg przyjetych
scenariuszy) nie mialo wplywu na wartos¢
$rednig EBF. Do oceny statystycznej za-
stosowano nieparametryczny test staty-
styczny Friedmana (odpowiednik jedno-
czynnikowej analizy wariancji dla pomia-
réw powtarzanych dla tych samych osob,
otrzymanych w n réznych badaniach, do-
stepny w pakiecie Statistica). Nie stwier-
dzono istotnych réznic migdzy $rednimi
wskaznikami EBF uzyskanymi w trzech ba-
danych scenariuszach: F{>5= 0,3, p = 0,74.
Wartosci srednie EBF wynosity:
~20,5 min™ (+/-9,2) podczas narazenia na

kwas o stezeniu 1,5 mg/m3 (0,6 ppm)
~20,6 min™ (+/-10,2) podczas narazenia
na kwas o stezeniu 12,5 mg/m’ (5 ppm),
(zmienne w czasie od 0,3 + 10 ppm)
~ 19,9 min™ (+/-8,9) podczas narazenia na
kwas o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm).

Bez wzgledu na warunki narazenia wskaznik
EBF wzrastat znamiennie w czasie (F,3 = 8,4,
p <0,01) od 19,3 + 21,2 min” we wszystkich
sesjach. Niemniej jednak stwierdzono, ze obli-
czone przedziatly ufnosci wskazuja, iz zmien-
no$¢ w czasie byla raczej staba i okreslono ja
jako normal variation.

Podsumowujac omoéwione wyniki badan,
stwierdzono, ze skutki narazenia na kwas octo-
wy wskazujace na podraznienie czuciowe nerwu
trojdzielnego, jak i podraznienie oczu nie rozni-
ly sie znamiennie w zadnym badanym scenariu-
szu (nr 2 lub nr 3) w poréwnaniu do badanych z
grupy kontrolnej (scenariusz nr 1). Stezenie
kwasu octowego nie miato znamiennego wply-
wu na: badane parametry fizjologiczne, czesto-
tliwo$¢ mrugania powiekami, opor drég odde-
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chowych oraz stezenie mediatoréw stanu zapal-
nego w poptuczynach z nosa. W zadnym ze
stosowanych testow behawioralnych (DA, SST,
RI) nie stwierdzono znamiennych roéznic w po-
rownaniu do badanych z grupy kontrolnej. Ste-
zenie kwasu octowego 25 mg/m3 (10 ppm) przy-
jeto za warto§¢ NOAEC dla dziatania draznia-
cego zwiazku.

Miejscowe dziatanie draznigce kwasu
octowego na skore oraz dzialanie uczulajgce

W badaniach na ochotnikach przeprowadzono
testy ptatkowe z uzyciem 0,2 ml 10-procentowego
roztworu kwasu octowego pod opatrunek okluzyj-
ny na gornej zewnetrznej czesci przedramienia na:
1; 2; 3 lub 4 h. Okres obserwacji po zdjeciu opa-
trunkéw wynosil: 24; 48 i 72 h. W tescie zastoso-
wano dodatkowo kontrole pozytywna, w ktorej
aplikowano siarczan dodecylu sodu (SDS) o stg-
zeniu 20-procentowym. Pozytywne wyniki uzy-
skano po aplikacji kwasu octowego o stezeniu
6-procentowym przez 4 h u 2/32 os6b; u 4/31 osob
o stezeniu 13-procentowym oraz 9/33 osob o ste-
zeniu 27-procentowym w poroOwnaniu z grupg
kontrolng pozytywna z SDS przeprowadzong w
trzech r6znych laboratoriach: 23/33 (70%); 22/31
(71%) oraz 32/34 (94%), (Griffiths i in. 1997).
Eksperyment ten wykorzystano w celu wyznacze-
nia st¢zenia granicznego kwasu octowego do kla-
syfikacji we Wspolnocie Europejskiej. W innych
testach ptatkowych u ochotnikéw z 10-procen-
towym roztworem kwasu octowego obserwowano
stabe podraznienie po okresie obserwacji wyno-
szacym: 4; 24 Tub 48 h (Nixon i in. 1975).

Greim (1997) na podstawie niepublikowa-
nych danych pochodzacych z obserwacji ludzi
narazonych zawodowo na kwas octowy podaje,
ze: roztwory o stezeniu 5- + 10-procentowym
nie dziataja draznigco na skore, roztwory 10- +
50-procentowe wykazujg stabe dziatanie draz-
nigce, roztwory 50- + 80-procentowe powoduja
oparzenia o nasileniu od umiarkowanych do
silnych, natomiast roztwory > 80% — silne opa-
rzenia.

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan
stwierdzono, ze kwas octowy moze wykazywaé
dziatanie uczulajace. W testach ptatkowych, prze-
prowadzonych u 10 os6b, uzyskano dodatnie wy-
niki, gdy stezenie kwasu wynosito 9,6%. Ostra
natychmiastowg reakcje anafilaktyczng obserwo-
wano po wypiciu 1 ml etanolu u pacjenta,
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u ktérego wezesniej przeprowadzono testy plat-
kowe z uzyciem kwasu octowego —uzyskano
wynik dodatni (+++). Autorzy pracy wnioskuja,
ze kwas octowy moze wywotywac alergie typu
natychmiastowego jako gtéwny metabolit alko-
holu etylowego (Przybilla, Ring 1983). Podobne
obserwacje przeprowadzili Boehncke 1 Gall
(1996) na podstawie wystepowania u ludzi:
zapalenia spojowek, obrzeku jezyka i ust, po-
krzywkowej wysypki 5 + 15 min po spozyciu
niewielkich ilosci: piwa, wina i innych napojow
alkoholowych, a takze medykamentéw na bazie
etanolu (Sinupret) oraz soséw do satatek zawie-
rajacych kwas octowy. Wszystkie zmiany byly
odwracalne w ciagu kilku godzin po konsumpcji,
a pacjenci nie zglaszali wystgpowania wczesniej
zadnych reakcji alergicznych. Na podstawie wyni-
kéw badan klinicznych wykazano podwyzszony
poziom przeciwciat klasy IgE w surowicy krwi (do
327 U/ml — norma < 150 U/ml). W testach plat-
kowych zuzyciem etanolu i jego metabolitow,
tj. acetaldehydu i kwasu octowego, dodatnie
wyniki uzyskano wytacznie dla kwasu octowe-
go. Wynik testu zalezal od stgzenia kwasu
i wynosil ++ dla kwasu o stezeniu 9,6% oraz +
dla kwasu o stezeniu 1,2%. Obserwowane przy-
padki zdiagnozowano jako alergie typu I (Boeh-
ncke, Gall 1996; Wantke i in. 1997).

Toksycznos¢é przewlekla

Narazenie zawodowe

Obserwacje prowadzone w latach 50. XX w. wy-
kazaly, ze u 0séb narazonych podczas pracy za-
wodowej (nie podano czasu narazenia) na kwas
octowy o stezeniach 25 + 75 mg/m3 (10 + 30 ppm)
podczas jego produkcji w procesach fermentacyij-
nych nie wystgpowaly szkodliwe skutki zwiazane
znarazeniem. U pracownikdw narazonych na
kwas octowy o stezeniu do 150 mg/m3 (60 ppm),
aokazjonalnie — 1 h/dzien o stezeniu 250 =+
650 mg/m3 (100 + 260 ppm) obserwowano:
obrzgk powiek, przekrwienie i zapalenie spojo-
wek, powigkszenie weztow chlonnych, zapalenie
oskrzeli, gardta oraz erozje zebow. U osdb wielo-
krotnie narazanych na kwas o duzym stezeniu
wystepowaly: dolegliwosci uktadu pokarmowego,
pieczenie w przelyku oraz zaparcia. U badanych
0s0b skora dloni byta: wysuszona, popgkana i zro-
gowaciala (Vigliani, Zurlo 1955; ACGIH 2010;
International... 1998).
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U pracownikéw narazonych na kwas octowy
W procesie przemyslowego przetwarzania zyw-
nosci oceniano funkcje spirometryczne 2 lata po
zakonczeniu narazenia. Sposrdd 152 kobiet za-
trudnionych przy produkcji marynat warzyw-
nych 49 bylo narazonych na kwas octowy o
stezeniu 4- + 10-procentowych w podwyzszonej
temperaturze. Srednie stezenie kwasu octowego
w powietrzu $rodowiska pracy wynosito
19+40 mg/m3 (8 + 19 ppm). W wywiadzie poda-
wano wystapienie: pieciu przypadkéw astmy za-
wodowej, chrypki oraz wycieku z nosa. U narazo-
nych stwierdzono zmniejszenie parametréw spi-
rometrycznych ptuc: FEFsy (0,355 I/s u palaczy i
0,285 1/s u niepalacych) i FEF,s (0,27 1/s u palaczy
i 0,130 I/s u niepalacych), (natezone przeplywy
wydechowe odpowiednio dla 50 i 25% pozosta-
jacego w plucach powietrza). Podano réwniez,
ze w fabryce mialo miejsce narazenie nie tylko
na pary i aerozole, lecz takze na gryzace dymy
kwasu octowego (Zuskin i in. 1997; Bingham i
in. 2001).

W badaniu pieciu pracownikéw, zatrudnio-
nych przez 7 + 12 lat w zaktadzie produkujacym
octan celulozy, narazonych na kwas octowy o
stezeniach rzgdu 200 mg/m3 (8 h $rednia wazo-
na) lub 650 mg/m3 w krotkim okresie pracy,
stwierdzono takie zmiany na skorze, jak: prze-
barwienia, nadmierne rogowacenie skory rak,
bolesne peknigcia na skoérze oraz przekrwienie i
zapalenie spojowek, zapalenie i przekrwienie
btony sluzowej gardta oraz nadmierne wydzie-
lanie §luzu. Badanie rtg. klatki piersiowej wyka-
zalo przewlekle zapalenia oskrzeli, w tym trzy
przypadki astmopodobne i jeden przypadek
rozedmy ptuc. U badanych obserwowano czer-
nienie zebdéw oraz wystgpowanie nadzerek
wzdtuz powierzchni przedsionkowej (wargowe;j,
policzkowej od strony przedsionka jamy ustnej)
siekaczy i kléw. Badani uskarzali si¢ na czgste
wystgpowanie uczucia pieczenia w przetyku
(Parmeggiani, Sassi 1954).

W badaniu przeprowadzonym na dwunastu
pracownikach (zatrudnionych w zaktadzie produ-
kujagcym octan celulozy przez 2 + 19 lat) na-
razonych na kwas octowy o srednim stezeniu
300 mg/m’ (125 ppm), (8 h srednia wazona)
i stezeniu chwilowym rzedu 1000 mg/m’
(400 ppm), stwierdzono: podraznienie oczu,
podraznienie gornych drég oddechowych oraz

znaczne pogrubienie warstwy rogowej naskorka
(Ghiringhelli, Fabio 1957).

Johansson (2005) opisat przypadki zmiany
barwy zgbow (zaczernienia) u trzynastu pra-
cownikow (Srednia wieku 30 lat — 10 mezczyzn
i 3 kobiety) narazonych na pary kwasu octowe-
go przez 0,6 + 10 lat ($rednio 4,2 lat) podczas
montazu uszczelek silikonowych w przemysle
samochodowym. Nie przeprowadzono pomia-
réw stezen kwasu octowego w powietrzu. Wia-
domo, ze kwas octowy jest uwalniany podczas
utwardzania silikonu w ilosci 1 + 2% w sto-
sunku do masy silikonu. Zmiany byly znamienne
statystycznie (p = 0,016). Sredni indeks erozji
zebdw wynosit w grupie narazonej 1,6 (0,67 +
2,5 SD 0,46), natomiast w grupie kontrolnej
0,92 (0,17 + 2,2, SD 0,54). Wsréd pracownikow
przeprowadzono: badanie stomatologiczne, rtg.
oraz badanie kwestionariuszowe. Z przeprowa-
dzonych badan wynika, ze erozja zeboéw dotkne-
ta przede wszystkim osoby oddychajace ustami,
a nie przez nos. Pracownicy ci uskarzali si¢
zwykle na przewlekly niezyt nosa, ktéry utrud-
niat im oddychanie przez nos.

U pracownikow zakladow produkujacych
kwas octowy obserwowano sporadyczne ostre
objawy podraznienia oczu i drég oddechowych,
a w niektérych przypadkach dusznosci. Na pod-
stawie wynikow badan klinicznych przeprowa-
dzonych na czternastu narazonych pracowni-
kach wykazano wystepowanie: zapalenia spo-
jowek, ostrego zapalenia gardla, krtani Iub
oskrzeli, owrzodzenia rogéwki oraz martwicy
w blonie $luzowej nosa. U dwdch badanych
0sOb stwierdzono oparzenia nég. Pracownicy
byli rowniez narazeni na aerozol bezwodnika
octowego. Nie podano, na jakie stezenia badani
byli narazeni (Capellini, Sartorelli 1967).

Pracownicy narazeni na kwas octowy o ste-
zeniach 12,6 + 51,3 mg/m3 (5 + 20 ppm) w la-
boratorium protez zebowych uskarzali si¢ na:
podraznienie oczu, nosa i gardta (Pryor 1987).

Opisano przypadki astmy zawodowej niea-
lergicznej (tzw. zespdt reaktywnej dysfunkcji
drég oddechowych — RADS, przewlekty zespot
obturacyjny oskrzeli) wywotanej jednorazowym
narazeniem inhalacyjnym na kwas octowy. Ob-
jawy zesptu reaktywnej dysfunkcji drég odde-
chowych to: kaszel, dusznos¢ oraz ostuchowe i
spirometryczne cechy obturacji oskrzeli (Pal-
czynski 2009; Kivity i in. 1994; Kern 1991; Bin-
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gham 1 in. 2001). Opisane objawy wystapity u 8,
sposrdd 56 oséb personelu medycznego podczas
wycieku 100-procentowego kwasu octowego w
laboratorium szpitalnym (8 miesiecy po naraze-
niu). Koniecznym kryterium rozpoznania RADS
byto utrzymywanie si¢ objawdw przez co naj-
mniej 6 miesigcy. U 24,7% (trend p = 0,021)
personelu medycznego stwierdzono obecno$é
nieswoistej nadreaktywnosci oskrzeli, ujawnio-
nej dodatnim wynikiem wziewnej proby prowo-
kacyjnej z metacholing przez okres dluzszy niz 6
miesigcy od narazenia (OR =9,8; 95% CI, 0,902 —
264,6). Nie podano wielkosci stezen kwasu
octowego w powietrzu (Kern 1991).

Oméwiono przypadki RADS u 0séb zatrud-
nionych w przetwérni warzyw narazonych na
lodowaty kwas octowy przez 10 min oraz u
mechanika narazonego na lodowaty kwas octo-
wy wydmuchiwany przez aparature w petro-
chemii (Kivity i in. 1994).

Badania epidemiologiczne

W dostgpnym pismiennictwie brak danych o
wynikach badan epidemiologicznych dotycza-
cych narazenia na kwas octowy.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Wigkszos¢ danych wskazuje, ze kwas octowy jest
substancja o matej lub umiarkowanej toksycznosci
ostrej po podaniu dozotadkowym i narazeniu inha-
lacyjnym oraz umiarkowanej toksycznosci po
podaniu na skdre. Na podstawie wartosci mediany
dawek $miertelnych (DLsg) dla zwierzat laborato-
ryjnych oceniono, ze kwas octowy jest poza klasy-
fikacja z punktu widzenia toksycznosci ostrej.
Badania posmiertne narazanych zwierzat wskazaty
na silne dziatanie draznigce/zrace kwasu octowego
na przewod pokarmowy i ptuca. Po dozotadko-
wym podaniu zwigzku zanotowano uszkodzenia
zoladka z martwicg tkanek oraz krwotokami. Po
narazeniu inhalacyjnym stwierdzono: ostre zapale-
nie blony $luzowej drog oddechowych i oczu,
krwotoki w plucach oraz ogniska §rédmigzszowe-
go zapalenia ptuc (Ghiringhelli, Fabio 1957; EPA
2010).

Wartosci DLsg dla szczuréw po dozotadkowym
podaniu wahaty sie 3310 + 3530 mg/kg masy
ciala, natomiast dla myszy mediana dawki $mier-
telnej wynosita 4960 mg/kg masy ciata. W
innym badaniu podanie dozotadkowe dawki
1800 mg/kg m.c. kwasu octowego lub dawki
4200 + 4800 mg/kg m.c. octanu sodu nie powo-
dowato padnigcia szczurow (FAO 1974).

Mediana stgzenia $miertelnego (CLsy) wyno-
si 11 400 mg/m3 dla szczuréw (4 h narazenia)
i 14 050 mg/m3 dlamyszy (1 h narazenia). Nara-
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zenie inhalacyjne szczurow na kwas octowy o
stezeniu 40 000 mg/m3 (16 000 ppm) przez 4 h
spowodowala padnigcie 1/6 zwierzat (czas obser-
wacji wynosit 14 dni), (Smyth 1956). U szczurow
narazonych na pary kwasu o stezeniach 3000 +
87 500 mg/m’ (12 000 + 35 000 ppm) przez
30 min obserwowano dziatanie draznigce zwigzku
na oczy oraz géme drogi oddechowe podczas
trwania narazenia w calym badanym zakresie
stezen (Greim 1997). U myszy narazonych na
kwas o stezeniu > 2500 mg/m’ (1000 ppm) obser-
wowano przemijajace objawy dzialania draznigce-
go na oczy i blony $luzowe gdérnych drég odde-
chowych. W badaniu sekcyjnym zwierzat obser-
wowano: krwotoki wewngtrzne, ogniska zapalne
w oskrzelach, rozedme pluc oraz czgsciowy
obrzek watroby. U $swinek morskich obserwowane
skutki dziatania draznigcego po narazeniu na kwas
octowy o tym stezeniu byly stabiej zaznaczone niz
umyszy (Ghiringhelli, Fabio 1957).

Naniesienie zwigzku na skére krolikow
spowodowato padniecie zwierzat po dawce
1060 mg/kg masy ciata (DLsj). Natomiast w
przypadku $winek morskich dawka $miertelna
wynosita 3,2 ml/kg, tj. 3360 mg/kg w przypadku
roztworu 20-procentowego i 20 ml/kg, tj.
21 000 mg/kg w przypadku 5-procentowego
roztworu.

W tabeli 7. zamieszczono wartosci mediany
dawek i stezen $miertelnych kwasu octowego dla
zwierzat doswiadczalnych.
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Tabela 7.
Warto$ci mediany dawek i stezen Smiertelnych kwasu octowego ustalonych w badaniach na zwierzetach
Sl mor || Tes: Podanle Dawka/Stezenie Pismiennictwo
zwiazku
Mysz LCso inhalacyjnie 14 050 mg/m’/1h EPA 2010
(5620 ppm/1h)
Szczur LCLo inhalacyjnie 40 000 mg/m*/4 h AIHA 1956
($mier¢ 1/6) (16 000 ppm/4 h)
Szczur LCso inhalacyjnie 11 400 mg/m’/4 h EPA 2010
Swinka morska LCso inhalacja 12 500 mg/m*/1 h Verschueren 1983
(5000 ppm/1h)
Mysz LDs, dozotadkowo 4960 mg/kg WHO 1967
Szczur LDs, dozotadkowo 3310 mg/kg WHO 1967
Szczur LDs, dozotadkowo 3530 mg/kg The Merc... 2001
Mysz LDsq dozylnie 525 mg/kg Lewis 1996
Krolik LDsq na skore 1060 mg/kg Lewis 1996
Swinka morska LDs, na skore 3.2 ml/kg, tj. 3360 mg/kg (20%) IUCLID 2010
20 ml/kg, tj. 21 000 mg/kg (5%)
Kroélik LDs, podskornie 1200 mg/kg WHO 1967

Przeprowadzono nieliczne badania w celu
oceny skutkéw narazenia inhalacyjnego na kwas
octowy o mniejszych stezeniach.

Po godzinnym narazeniu $winek morskich (37
zwierzat) na kwas octowy o stezeniach 12,5 +
1250 mg/m3 (5; 39; 100 i 500 ppm) zanotowano:
wzrost opornosci drog oddechowych, zmniejszenie
podatnosci pluc (miara wiasciwosci elastycznych
phluc) oraz wydluzenie stalej czasu (wyraza stosu-
nek podatnosci do opornosei uktadu oddechowego
i opisuje czas, w jakim ptuca wypelniaja si¢ mie-
szaning oddechowg lub z niej oprézniaja). Zmiany
te sugerujg wystgpowanie skurczu oskrzeli jako
pierwszorzedowego skutku dziatania kwasu octo-
wego. Wzrost opornosci ptuc (obrazuje zmiane
cisnienia niezbedng do wywotania przeptywu
o wartosci 1 1/s) o 20% stwierdzono u zwierzat
narazonych na kwas o stezeniu 12,5 mg/m3
(5 ppm), czemu towarzyszyta redukcja podatno-
$ci o okoto 15%. Po narazeniu $winek morskich na
kwas octowy o stezeniu 250 mg/m’ (100 ppm)
badane parametry wrocity do normy po okoto
1 h od zakonczenia narazenia, natomiast u zwie-
rzat narazanych na kwas octowy o stgzeniu
1250 mg/m3 (500 ppm) badane parametry rozni-
ly sie wcigz znamiennie od grupy kontrolnej po
1 h od zakonczenia narazenia (Amdur 1961).

U szczurdw narazanych na 50-procentowy
aerozol kwasu octowego zaobserwowano zna-
mienny wzrost oporu ptuc i podatnosci ptuc po
10 min od zakonczenia narazenia. Jednoczesnie

nie stwierdzono szczegélnych zmian podczas
proby prowokacyjnej z metacholing w 1. i 7.
dniu po narazeniu. Autorzy konkluduja, ze nara-
zenie na zwiazek o tak duzym stezeniu kwasu
octowego nie powoduje zespotu RADS u szczu-
oW (Ariel i in. 1998).

Silny rozkurcz mies$ni gladkich w $cianie na-
czyn krwiono$nych nosa okreslany wazodilatacja
obserwowano u szczurow Fischer 344 (8 zwierzat
w grupie) narazanych wylacznie przez nos na pary
kwasu octowego o stezeniu 325 mg/m3 (120 ppm)
lub 975 mg/m3 (360 ppm). Stezenie 50 mg/m3
(20 ppm) byto stezeniem niedziatajagcym (Stanek i
in. 2001).

W badaniach wykonanych na myszach (samce
szczepu Swiss OF 1), ktére narazano na kwas octo-
wy, stwierdzono zmniejszenie czestosci oddechow
w poréwnaniu do zwierzat z grupy kontrolnej.
Stezenie kwasu octowego powodujace zmniejsze-
nie czgstosci oddechéw u myszy o 50% (RDsp)
wynosito 560 mg/m’ (227 ppm), (Gagnaire i in.
2001). W innym badaniu na myszach RD5, wyno-
sito 408 mg/m’ (163 ppm), (DeCeaurriz 1981).
W badaniach doswiadczalnych na szczurach
(samce F344) stezenie kwasu wynosi 2600 mg/m3
(1040 ppm), (Committee...2004).

Dziatanie na oczy

Po podaniu do worka spojéwkowego krolikéw
0,5 ml 1-procentowego kwasu octowego zaobser-
wowano dzialanie zrace w postaci oparzen (Smyth
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i in. 1951; Grant 1986). Roztwory 5-procentowe
kwasu powodowaly uszkodzenie oczu krélikow
cofajace si¢ po 14 dniach, natomiast roztwory
10-procentowe powodowaly u zwierzat trwale
uszkodzenia (Henschler 1973).

Po podaniu 0,5 ml kwasu octowego do worka
spojoéwkowego krolika dziatanie draznigce zwiaz-
ku oceniono w skali 1: 10 na 10 punktéw (Carpen-
ter, Smyth 1946).

W innym badaniu na krolikach stwierdzono, ze
1-procentowy roztwdr kwasu octowego po-
wodowat zmetnienie rogéwki zwierzat po zakro-
pleniu do worka spojéwkowego. Natomiast w
przypadku roztworu 2-procentowego, ktory zostat
natychmiast po zakropleniu wyplukany woda, nie
zaobserwowano zadnych zmian. U zwierzat roz-
twory 5-procentowe kwasu powodowaly podraz-
nienie utrzymujace si¢ przez 14 dni, z kolei roz-
twory 10-procentowe powodowaly trwate uszko-
dzenie (Greim 1997). U $winek morskich kwas
octowy o stezeniach 6 + 9% powodowat przemi-
jajacy zanik nablonka (Greim 1997).

Po podaniu 10 pl 3-procentowego lub 10-pro-
centowego roztworu wodnego kwasu octowego do
worka spojowkowego krélikow Albino przepro-
wadzono obserwacje makroskopowe (wynik po-
dawano w 110-punktowej standardowej skali
Draize’a: rogowka = 80, teczdwka = 10, spojowka
= 20) oraz mikroskopowe oka réwnolegle w
dwoch grupach: 1 grupa — 3 hi 1 dzien po zakro-
pleniu substancji oraz 2 grupa—3 h, 1 dzien, 3 dni,
7 dni i 35 dni po podaniu. Podraznienie ocenio-
no na 5,843,4 dla roztworu 3-procentowego
oraz 13,948,7 dla roztworu 10-procentowego
po 3 h w grupie pierwszej, natomiast po jednym
dniu ocena, w przypadku roztworu 3-procen-
towego, byta na podobnym poziomie. Nato-
miast w przypadku roztworu 10-procentowego
znamiennie wzrosta i wynosita 32,1421,0. W gru-
pie drugiej podraznienie oceniono na 4,3+2,0 dla
roztworu 3-procentowego oraz 5,6+1,7 dla
roztworu 10-procentowego po 3 h, po 1. dniu od-
powiednio: 5,0+£3,0 i 5,6+2,2. Zmiany W spojow-
kach zaobserwowano po narazeniu na zwiazek o
obu stezeniach: w przypadku roztworu 3-pro-
centowego zmiany byly odwracalne w ciggu 7
dni, natomiast w przypadku roztworu 10-
-procentowego — w ciggu 10 dni. Nie stwierdzono
zmian w warunkach in vivo w rogdwece i teczowce
w przypadku roztworu 3-procentowego kwasu
octowego, natomiast obrzgk rogéwki zaobser-
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wowano po narazeniu na zwigzek o stezeniu
10-procentowym. Rozrost nablonka komoérek
rogdwki (corneal epithelial cell size) byt istotny w
przypadku kwasu octowego o stezeniu 10-pro-
centowym. Nie wykazano istotnych zmian w gru-
bosci warstwy nabtonka, natomiast zmiana grubo-
$ci rogéwki i uszkodzenie stozka rogowki byly
znamienne w wypadku wiekszego stgzenia. Bada-
nia przejrzystosci rogdwki nie wykazaly staty-
stycznie znamiennych réznic w poréwnaniu z
grupg kontrolng po narazeniu na zwigzek o obu
stezeniach po 3 h, 1. dniu i 35 dniach od zakrople-
nia substancji (Jester 2000).

W podobnie zaplanowanym badaniu z uzyciem
roztwor6w kwasu octowego o ww. stezeniach
podraznienie oceniono w skali Draize’a na
5,2+1,34 dla roztworu 3-procentowego oraz
17,3+14,11 dla roztworu 10-procentowego po 3 h
W grupie pierwszej, natomiast po jednym dniu
odpowiednio 4,7+1,15 oraz 45,37+21,0 (Maurer,
Parker 2000). Zmiany w spojowkach zaobser-
wowano po narazeniu na zwigzek o obu stgze-
niach, natomiast zmiany w warunkach in vivo w
rogowce i teczéwce tylko w przypadku roztworu
10-procentowego.  Obserwacje  mikroskopowe
przeprowadzone po 3 h od narazenia zwierzat na
kwas octowy o stezeniu 3-procentowym wykazaty
nadzerki nabtonka rogéwki, natomiast nadzerki i
denudacj¢ nablonka o stezeniu 10-procentowym.
Regeneracj¢ nabtonka stwierdzono juz po 1. dniu
od aplikacji. Po narazeniu zwierzat na kwas octo-
wy o stezeniu 10-procentowym w stozku rogéwki
zaobserwowano: zmniejszenie liczby keratocytow,
obrzek oraz martwice. Obserwacje mikroskopowe
goérnej i dolnej powieki, a takze trzeciej powieki
wykazaly nadzerki idenudacje po narazeniu na
zwiagzek o obu stezeniach (3- i 10-procentowym)
po 3 h oraz regeneracj¢ po 1. dniu. Po 35 dniach
zmiany byly odwracalne. U krélikéw kwas octowy
o stezeniu 10-procentowym powodowat takze
zapalenie w obrebie ciala rzeskowego teczowki.

Dzialanie na skore

U $winek morskich kwas octowy o stezeniu 80-
-procentowym powodowat silne oparzenia skory,
stezenia 50- + 80-procentowe wywolywaly opa-
rzenia okreslane jako umiarkowane do silnych,
natomiast skutki dzialania na skér¢ o stezeniach
ponizej 50-procentowych byly okreslane jako
uszkodzenia tagodne (Bingham i in. 2001). Na
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podstawie badan EPA kwas octowy zaklasyfiko-
wano jako zwigzek zracy (wg TSCA). Aplikacja
okluzyjna roztworéw kwasu octowego na ogolong
skore krolika New Zealand o stezeniu 60- lub
70-procentowym wywotata tworzenie sie strupow
po 4 h od natozenia (EPA 1992b; 1992c¢).

Aplikacja nierozcieficzonego kwasu octowego
na ogolong skére brzucha krolika bez opatrunku
powodowata podraznienie skory: silne zaczerwie-
nienie, obrzek oraz niewielkg martwice, ocenione
na 5 punktéw (w skali od 1 do 10), (Smyth 1949).

Nie stwierdzono dzialania zracego nierozcien-
czonego lodowatego kwasu octowego po nanie-
sieniu dawki 0,5 ml na ogolong skoérg grzbietu oraz
boku krolika (test, 4 h), (Vernon i in. 1977).

Inni badacze opisali tworzenie si¢ strupdw po
naniesieniu dawki 0,5 ml 100-procentowego lo-
dowatego kwasu octowego na ogolong skore kro-
lika New Zealand pod opatrunek na 4 h (EPA
1992a).

Na podstawie S$rednich odczytdow wynikow
testu na dziatanie draznigce kwasu octowego na
skore wedtug procedury FDA USA (odczyt po: 4;
24 i 48 h odpowiednio: 0,9/8,0; 0,1/8,0; 0,1/8,0)
stwierdzono, ze dzialanie draznigce na skér¢ w
przypadku 10-procentowego roztworu kwasu
octowego jest stabe i moze by¢ pominigte (slightly
i negligibly) u krolikow oraz $winek morskich
(Nixon iin. 1975).

7, kolei wykazano stabe (mildly) dzialanie
drazniace (odczyty po 25 i 72 h) po podaniu dawki
0,5 ml 4-procentowego roztworu na ogolong skore
grzbietu i boku $winek morskich i krolikow (Rou-
dabush i in. 1965).

Toksycznosé po podaniu wielokrotnym.
Toksycznosé podprzewlekla

Dozotadkowe podawanie 3-procentowego kwasu
octowego szczurom przez 6 miesiecy powodowato
zapalenie blony Sluzowej przetyku (Katz, Guest
1994; ACGIH 2010).

Natomiast u szczurow, ktérym podawano
dawke 390 mg/kg m.c. kwasu octowego z woda
do picia przez 4 miesigce, stwierdzono zmniejsze-
nie masy ciata. Skutek ten nie byl obserwowany

po mniejszej dawce 195 mg/kg (Leung, Pausten-
bach 1990).

Podawanie kwasu octowego o stezeniach
0,01+ 0,25% z woda do picia (co odpowiadato
dawkom: 8 + 210 mg/kg m.c./dzien) przez 9 + 15
tygodni nie spowodowato zmniejszenia spozycia
paszy iwody oraz zmian w dynamice przyrostu
masy ciata. Dawka 410 mg/kg m.c./dzien (0,5%)
kwasu octowego podawana przez 9 tygodni spo-
wodowala zmniejszenie spozycia paszy oraz
zmniejszenie masy ciala, natomiast nie zaobser-
wowano zmniejszenia spozycia wody (Henschler
1973). Natomiast szczury, ktore otrzymywaly
kwas octowy w wodzie do picia o tym samym
stezeniu 0,5-procentowym przez 15 tygodni spo-
zywaly mniej paszy oraz wolniej przybywaly na
wadze w poréwnaniu do zwierzat z grupy kontrol-
nej (Lundberg 1988).

Cztery grupy $win (dwuletnich) narazano
dziennie na dawki: 0; 240; 720; 960 Ilub
1200 mg/kg m.c. kwasu octowego podawanego w
paszy przez 30 + 150 dni. Nie obserwowano zna-
miennych réznic w: ilosci spozywanej paszy, ma-
sie ciata, wielkosci wskaznikéw biochemicznych
we krwi imoczu w poréwnaniu do zwierzat z
grupy kontrolnej (WHO 1967).

Oseski szczura narazano na kwas octowy o
stezeniu 5 - 10° M przez 18 dni od momentu
urodzenia. Zwierzeta znacznie wolniej przybieraty
na wadze i byly rdwniez mniej aktywne w tescie
otwartego pola w 44. dniu do$wiadczenia w po-
réwnaniu do zwierzat z grupy kontrolnej (Barrett,
Livesey 1982).

Myszy i szczury narazano na kwas octowy o
stezeniach 36 + 86 mg/m’ (11 + 34 ppm) przez 3 +
35 dni. Po narazeniu zwierzat na kwas octowy o
stezeniu 75 mg/m’ zaobserwowano: zmiany w
zachowaniu zwierzat w tescie otwartego pola i w
tescie biezni oraz znamienne zmniejszenie masy
ciala. Zmiany w nerkach, potwierdzone badaniem
histologicznym, obserwowano wylacznie u szczu-
rOw po 35 dniach. Autorzy badania sugeruja, ze
stezenie 36 mg,/m3 (14 ppm) kwasu octowego
jest stezeniem niedziatajacym (Savina, Anisimov
1987).
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ODLEGLE SKUTKI DZIAXANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne
i genotoksyczne

Nie wykazano dziatania mutagennego kwasu
octowego Ww tescie Amesa ani na bakteriach
Salmonella Typhimurium TA97, TA98, TA100 i
TA1535 w badanych pieciu dawkach, tj. 100 +
6666 ng/ptytke z systemem i bez aktywacji meta-
bolicznej (Zeiger i in. 1992). Negatywne wyniki
uzyskano réwniez w innym badaniu na bakteriach
Salmonella Typhimurium TA 98, TA 100, TA
1535, TA 97 i TA 1537 w dawkach: 100; 333;
1000; 3333; 6666 lub 10000 pg/ptytke z udzialem
frakcji S9 jak i bez niej (Federal... 2010).

Nie wykazano dziatania mutagennego kwasu
octowego u S. cerevisiae z systemem aktywacji
Z watroby: myszy, szczura i malpy oraz bez
systemu aktywacji (Katz, Guest 1994).

Kwas octowy nie powodowal mutacji ani
rekombinacji chromosoméw u muszki owoco-
wej (Mollet 1976), podczas gdy w innym ekspe-
rymencie opisano réznorodne skutki genetyczne
na roéznych stadiach rozwoju: nie rozchodzenie
si¢ chromosomdw, crossing-over, delecj¢ nu-
kleotydow (Blount 1985).

Kwas octowy o stgzeniach powyzej 16 mM
wykazywal dziatanie cytotoksyczne (Katz, Guest
1994). Narazenie zwierzat na kwas octowy o
tym stezeniu wykazywal wiasciwosci klasto-
genne w tescie w warunkach in vitro na komor-
kach jajnika K1 chomika chinskiego przy pH =
6, natomiast gdy zneutralizowano kwas do
pH 6.4 lub 7,2 kwas octowy nie indukowat aber-
racji chromosomowych (Katz, Guest 1994).

Kwas octowy o stezeniach 250 + 1500 pg/ml
(LCsp: 1000 pg/ml) nie powodowat ani nie inicjo-
wal transformacji w warunkach in vitro w komor-
kach C3H/10T1/2 myszy (Abernethy iin. 1982).

Dzialanie rakotworcze

W dostepnym pi$miennictwie nie znaleziono da-
nych na temat dziatania rakotwodrczego kwasu
octowego.

Po naniesieniu kwasu octowego na skore
myszy CD-1 (33 + 833 umoli) zaobserwowano
zalezne od wielkosci dawki zwiekszenia: ilosci
RNA, biatek i DNA, a w rezultacie przerost
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naskoérka. Natomiast nie stwierdzono, aby kwas
octowy byt promotorem procesu nowotworowe-
g0 po inicjacji 480 pumolami S-propiolaktonu
lub 0,2 pmolami 7,12-dimetylobenzo[a]antracenu
(Slaga iin. 1975).

W innym badaniu potencjalnej roli kwasu
octowego w fazie progresji procesu nowotworo-
wego samice myszy (przy zastosowaniu wielopo-
ziomowego modelu skémego dla kancerogenow
SENCAR) narazano najpierw na 7,12-dimetylo-
benzo(a)antracen o dawce 10 nmol w 20 pl aceto-
nu na ogolony grzbiet skory przez 2 tygodnie, a
nastepnie zastosowano 3,4 nmola octanu 12-O-
-tetradekanoiloforbolu do promocji procesu nowo-
tworowego dwa razy w tygodniu przez 16 tygodni.
Po 4 tygodniach od zakonczenia narazenia zwie-
rzgta podzielono na dwie grupy — jedna grupa
byla narazana przez skdére na aceton, nato-
miast druga na kwas octowy w acetonie (w
dawce 667 pmola). Obserwowano zwigkszong
czgstos¢ wystepowania nowotwordw w porow-
naniu do zwierzat z grupy kontrolnej, ktdre
otrzymywaly wylacznie aceton (80% versus
47%). Catkowita liczba brodawczakéw, ktora
rozwijala si¢ w raka, nie byta znamiennie istotna
w grupie narazonej na kwas octowy w po-
réwnaniu do zwierzat z grupy, ktora byla nara-
zona na aceton. Badanie histologiczne nie wy-
kazato istotnych réznic w typach obserwowa-
nych nowotworéw w badanych grupach (Rotste-
in, Slaga 1988).

Pie¢ grup szczuréw (po 9 zwierzat w gru-
pie) otrzymywato dozotadkowo 5 razy w tygo-
dniu przez od 4 do 6 miesigcy uznany kancero-
gen ester etylowy N-nitrosarkozyny (NSEE) w
dawce 50 mg/kg m.c. lub 3-procentowy roz-
twor wodny kwasu octowego w dawce okolo
60 mg/kg m.c. 3 razy w tygodniu przez 8 mie-
siecy. U szczurdw narazanych wylacznie na
NSEE obserwowano zmiany przednowotworowe
w przetyku i przedzotadku oraz raki ptaskonabton-
kowe. W przypadku facznego narazenia na NSEE
i kwas octowy obserwowano wzrost liczby ta-
godnych guzéw irakow przelyku. Sam kwas
octowy nie wykazywatl dziatania rakotwoérczego,
jakkolwiek u wszystkich zwierzat wystapit roz-
rost komorek nablonka wyscietajacego przetyk
i przedzotadka (EPA 2003).
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Dzialanie embriotoksyczne,
teratogenne oraz wplyw na rozrodczos¢é

Samicom myszy CD-1 podawano dozotadkowo
dawki: 0; 16; 74; 345 lub 1600 mg/kg m.c./dzien
kwasu octowego, poczawszy od 6. dnia cigzy.
Nie stwierdzono zmian w poréwnaniu do zwie-
rzat z grupy kontrolnej w: liczbie implantacji,
resorpcji oraz liczbie zywych i martwych pto-

déw. Nie stwierdzono takze skutkéw dziatania
kwasu octowego u matek otrzymujacych naj-
wieksza dawke 1600 mg/kg mc./dzien. Nie
stwierdzono zwiekszonej czestotliwosci wy-
stepowania wad rozwojowych (EPA/Office
2003). EPA uwaza, ze kwas octowy nie stwarza
ryzyka dla toksycznosci rozwojowej (Federal...
2010).

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie i rozmieszczenie

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan
stwierdzono, ze kwas octowy jest wchianiany z
uktadu pokarmowego oraz przez pluca (von
Oettingen 1960). Brak danych ilosciowych do-
tyczacych szybkosci wehtaniania.

Jon octanowy fizjologicznie wystepuje w
organizmie, powstaje w procesach rozktadu
i syntezy (tworzenie glikogenu; synteza chole-
sterolu; P-oksydacja kwaséw tluszczowych
i acetylacja amin). Octany powstajg z acetyloko-
enzymu A (tzw. aktywny octan), ktory jest pota-
czeniem koenzymu A zwigzanym kowalencyjnie
z reszta acylowa, umozliwiajac jej transport
w organizmie. Acetylo-CoA odgrywa kluczowa
role w metabolizmie, uczestniczy rowniez
w: przemianie tlenowej sacharydow w Cyklu
Krebsa, syntezie kwasow thuszczowych oraz syn-
tezie steroidow (Knowles i in. 1974).

Oszacowano, ze poziom jonéw octanowych
w osoczu u ludzi wynosi okoto 50 + 60 pmol/l
(3,0 + 3,6 mg/l), natomiast w ptynie moézgowo-
-rdzeniowym — 116 pmol/l (7 mg/l), (Geigy ...
1984).

Dzienny wspodtczynnik obrotu dla jonu
octanowego u ludzi oszacowano na okolo
7,5 umol/kg/min, co odpowiada 450 g/dzien
(Simoneau i in. 1994). Oszacowane akceptowal-
ne dzienne pobranie dla kwasu octowego wyno-
si okoto 1 g (Elias 1987) do 2,1 g/dzien dla oso6b
powyzej 2. roku zycia (Katz, Guest 1994).
Zwiazek jest metabolitem etanolu, ktérego spo-
zywanie powoduje wzrost poziomu kwasu oc-
towego w organizmie.

Po podaniu dootrzewnowo kwasu octowego
znakowanego ["*C] szczurom i $winkom mor-
skim radioaktywny izotop zidentyfikowano w

cholesterolu watroby i modzgu, natomiast
w przypadku podania dozylnego kwasu octowe-
go szczurom najwigksze stezenie znacznika
stwierdzono we frakcji lipidowej mozgu (Katz,
Guest 1994).

W innym badaniu owcom podawano dozyl-
nie w znieczuleniu znakowany [1-"C]i[2-C]
jon octanowy w dawkach 0 +1 pC/min/kg m.c.
przez 60 min (4nnison i in. 1963). Prébki: krwi,
miesni i watroby pobrano do badan po 60 min
od rozpoczgcia infuzji. Zmierzone stezenie
znacznika w glikogenie w watrobie i w mie-
$niach po infuzji bylo mate i wynosito 0 +
2%, natomiast w glukozie w osoczu wynosito
2 + 5% (gtownie C-3 i C-4 w przypadku infu-
zjii [1-"*Cloctanu iC-1, C-2, C-5 i C-6 w
przypadku [2-"*CJoctanu) i byto wigksze niz
stezenie mleczanu we krwi (gldwnie C-1 w
przypadku infuzji [1-'*Cloctanu oraz C-2 i C3 w
przypadku [2-'*Cloctanu). Stezenie znacznika
zmierzonego w postaci mroéwczanu we krwi
wynosito okoto 5%, natomiast w postaci octanu
mniej niz 1%.

Na podstawie wynikow badan wykazano, ze
po podaniu octanu sodu znakowanego ['*C]
myszom per os, najwigksze stezenie znacznika
wystepowato we frakcji biatkowej osocza i
wigkszosci tkanek (Bingham i in. 2001).

Metabolizm i wydalanie

Kwas octowy jest szybko metabolizowany w
wickszosci tkanek, a produktem posrednim sa
zwiazki ketonowe. W badaniach w warunkach
in vitro stwierdzono, ze jon octanowy jest wyko-
rzystywany w: tworzeniu glikogenu, syntezie
kwaséw tluszczowych, syntezie cholesterolu,
acetylacji amin. Jest on wlaczany do: fosfolipi-
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dow, lipidow obojetnych, sterolu, nasyconych i
nienasyconych kwaséw tluszczowych w roz-
nych tkankach u ludzi i zwierzat. Jon ten bierze
rowniez udzial w tworzeniu: bialek osocza,
watroby, nerek, jelita, migsni i mozgu (von Oettin-
gen 1960; Katz, Guest 1994; Lundberg 1988).

Po jednorazowym, dozotadkowym podaniu
kwasu octowego znakowanego izotopem szczu-

rom zaobserwowano, ze 50% znacznika zostato
wydalone z powietrzem wydychanym jako dwu-
tlenek wegla (Lundberg 1988).

Po podaniu dootrzewnowo lub podskornie
psom octanu sodu w dawkach 1 + 2 g/kg tylko
nieznaczne ilosci zostaty wydalone z moczem
(Bingham i in. 2001), co §wiadczy o jego szyb-
kiej przemianie w tkankach.

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dziatanie zrace kwasu octowego jest wynikiem
denaturacji bialka (martwica koagulacyjna).
Toksycznos$¢ kwasu octowego jest nawet wiek-
sza, nizby to wynikato z jego sily jako kwasu,
gdyz ma on zdolnos$¢ rozpuszczania sie¢ w thusz-
czach, przez co tatwiej przenika przez blony
Sluzowe w glab tkanek i jest fatwiej wchtaniany
przez btony $luzowe.

Kwas octowy odpowiada za wystgpienie
objawow zespotu reaktywnej dysfunkcji drog
oddechowych (RADS), jako czynnik toksyczny
o dziataniu draznigcym, ktory uszkadza nabto-
nek drog oddechowych i inicjuje zapalenie neu-
rogenne (Pafczynski, Krawczyk-Szulc 2009). W
zwigzku ze stosunkowo rzadkim wystgpowa-
niem RADS mechanizmy prowadzace do po-
wstawania zmian w drogach oddechowych nie
zostaty do konca poznane. Dane dotyczace pa-
togenezy RADS pochodzg z badan histopatolo-
gicznych oskrzeli o0séb chorych pobranych

w kilka miesiecy ikilka lat po narazeniu na
czynniki draznigce (w tym kwas octowy).
Stwierdzono w nich takie zmiany typowe dla
astmy, jak: utrata nablonka oskrzeli, przewlekte
zapalenie btony podsluzowe;j i proliferacja wto-
kien kolagenowych pod btong podstawna.
Ujawniono obecnos¢ rozrostu kolagenu i po-
grubienie tkanki tacznej drég oddechowych.
Wiodkna kolagenowe (kolagen I, 111, IV i VII),
fibronektyna, desmina i laminina pojawiajg sie
ponizej btony podstawnej, w obrebie btony mie-
$niowej. Dochodzi do remodelowania drog od-
dechowych. W badaniach skladu komoérkowego
nacieku zapalnego stwierdzano obecno$é: lim-
focytow T (zaré6wno CD8+, jak i CD4+), komo-
rek plazmatycznych i granulocytéw obojetno-
chtonnych, mastocytéw i makrofagdw, a co jest
istotnym elementem roznicujacym z klasyczna
postacig astmy, bez wyraznego naptywu eozy-
nofili.

DZIALANIE EACZNE

W dostepnym pisSmiennictwie nie znaleziono
danych na temat dziatania Iacznego kwasu

octowego z innymi substancjami.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD W IELKOSCI NARAZENIA

Zaleznos¢ obserwowanych skutkow dziatania
kwasu octowego u ludzi od stezenia przedsta-
wiono w tabeli 8.

W badaniu na ochotnikach wyznaczono tzw.
subiektywng wartos¢ NOAEC réwnag 12,5 mg/m3
(5 ppm) dla dziatania drazniacego na nos (Ern-
stgard i in. 2006). Jest to wielko$¢ dziesiecio-
krotnie wieksza od gérnej granicy progu zapa-
chowego kwasu, ktéry wyznaczono na poziomie
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1,5 mg,/m3 (0,6 ppm), (van Thriel 2006). Ekspe-
ryment Ernstgarda iin. z 2006 r. jest poddawa-
ny ciagtej krytyce z powodu: zbyt malej liczby
narazanych ochotnikéw, zastosowanych metod
statystycznych oraz interpretacji otrzymanych
wynikow. Podkresla sie, ze zadne z ocenianych
parametrow fizjologicznych nie byly istotnie
zmienione po narazeniu na zwigzek o stezeniu
25 mg,/m3 (10 ppm), tj. dwukrotnie wigkszym od
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proponowanej wartosci NOAEC 12,5 mg/m’
(5 ppm), a opisane subiektywne odczucia wyni-
kaja wylacznie z odczuwania zapachu. Naukow-
cy stwierdzili, ze na podstawie tego badania
nalezy przyjac¢ stezenie 25 mg/m3 (10 ppm) za
wartos¢ NOAEC par kwasu octowego.

Wedhug innych badaczy (Ruth 1986; HVBG
2007) wartos¢ NOAEC dla dziatania drazniace-
go kwasu octowego wynosi 25 mg/m3 (10 ppm)
— obserwowane skutki narazenia wskazujace na
podraznienie czuciowe nerwu trdjdzielnego nie
roéznity si¢ znamiennie w poréwnaniu do ba-
danych z grupy kontrolnej, ktérg stanowily
osoby narazane na pary kwasu octowego na
poziomie progu zapachowego (1,5 mg/m3,
0,6 ppm). Narazenie ochotnikéw na kwas oc-
towy o stezeniu 25 mg/m’ (10 ppm) nie miato
réwniez wplywu na badane parametry, tj.: cze-
stotliwo$§¢ mrugania powiekami, opdr drog
oddechowych oraz st¢zenie mediatorow stanu
zapalnego w poptuczynach z nosa.

Prog dziatania draznigcego, zdefiniowany
jako tzw. limit lateralizacji oparty na stymulacji
wewnatrznosowych  zakonczen  nerwowych
nerwu trdjdzielnego, dla kwasu octowego wy-

Tabela 8.

znaczono na poziomie znacznie wigkszym, tj.
100 mg/m3 (40 ppm), (van Thriel i in 2006).

Nalezy podkresli¢, ze u ludzi obserwuje sie
latwa adaptacje do warunkow narazenia na
pary kwasu octowego. U os6b niezaklimatyzo-
wanych obserwowano podraznienie oczu i nosa
(okreslone jako ekstremalne) o stezeniu 60 mg/m’
(25 ppm), natomiast u oso6b zaaklimatyzowanych
kwas octowy o stezeniu 75 mg/m3 (30 ppm) byt
tolerowany.

Dane dotyczace narazenia zawodowego
pracownikéw na kwas octowy pochodza
w wigkszosci z lat 50. XX., gdy pracownicy byli
narazeni na kwas octowy o duzym stezeniu, a
sporadycznie o stezeniu powyzej 200 mg/m3 -
nawet rzedu kilkuset mg/m3. Nie opisano skut-
kéw ukladowego dziatania kwasu octowego
podczas narazenia na zwigzek o tak duzym ste-
zeniu. Dzialanie kwasu octowego o tych stgze-
niach objawialo si¢ podraznieniem: oczu
(obrzek powiek, przekrwienie i zapalenie spo-
jowek), gornych drog oddechowych, skory (wy-
suszenie i nadmierne rogowacenie skory rak,
zmiana zabarwienia skory, bolesne peknigcia na
skorze), ukladu pokarmowego (pieczenie w
przetyku i zaparcia) oraz erozjg zebow.

Skutki narazenia zawodowego ludzi na kwas octowy (w zaleznos$ci od wielkosci stezenia)

Wielkos¢ stezenia/
warunki narazenia

Skutki Pismiennictwo

0,35 mg/m’ (0,14 ppm)
1,5 mg/m® (0,6 ppm)

prog zapachu
prog zapachu
2,5 mg/m’ (1 ppm) prég zapachu
12,5 mg/m’ (5 ppm)

eksperyment na ochotnikach (n=11) |wegchowych)

25 mg/m’ (10 ppm)

przez4 h

15 lub 26 mg/m’ (6 lub 10 ppm)

15 do 22 dni

eksperyment na ochotnikach (n = 18)
37,5 mg/m® (15 ppm)

15 min/(8 ochotnikéw)

<40 mg/m’® (8 + 19 ppm)

narazenie zawodowe

25 + 75 mg/m® (10 =+ 30 ppm)

narazenie zawodowe Z narazeniem

60 mg/m’ (25 ppm)

NOAEC (tzw. subiektywny — pobudzenie receptorow

prog dziatania draznigcego (podraznienie zakonczen
nerwu trdjdzielnego)

25 mg/m® (10 ppm) w sposéb ciagty| NOAEC dla dziatania draznigcego wyrazonego po-
draznieniem czuciowym nerwu tréjdzielnego
zmniejszenie wydajnosci pracy fizyczne;j;
pogorszenie parametrow psychofizjologicznych

NOAEC dla zwigkszenia opornosci drog oddechowych | Shusterman 2005

przypadki astmy zawodowej;

chrypka, wyciek z nosa;

zmniejszenie parametréw spirometrycznych pluc
nie wystepowatly szkodliwe skutki zwigzane

podraznienie oczu i nosa okreslone jako ekstremalne
u 0s6b niezaklimatyzowanych

Devos in. 1990

van Thriel i in. 2006
Ruth 1986
Ernstgard i in. 2006

Ruth 1986
HVBG 2007

Savina, Anisimov
1988

Zuskin iin. 1997,
Bingham i in. 2001

Vigliani, Zurlo
1955; ACGIH 2010;
International... 1998

Mackison iin. 1981
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cd. tab. 8.
Wlelk0§c stq;emsa/ Skutki Pismiennictwo
warunki narazenia
75 mg/m’ (30 ppm) tolerancja kwasu octowego bez trudnosci przez osoby |AIHA 1972

100 mg/m® (40 ppm)

125 mg/m’ (50 ppm)

do 150 mg/m’ (60 ppm),

a okazjonalnie, 1 h/dzien o stezeniu
250 + 650 mg/m’ (100 + 260 ppm)
narazenie zawodowe

do 200 mg/m’, a sporadycznie
650 mg/m’ w krotkich okresach

pracy
narazenie zawodowe

300 mg/m’® (125 ppm)
st¢zenia chwilowe rzedu
1000 mg/m® (400 ppm)
narazenie zawodowe

2000 + 3000 mg/m’
(816 + 1226 ppm)

zaaklimatyzowane

prog dziatania draznigcego tzw. limit lateralizacji
(inaczej asymetrii) oparty na stymulacji wewnatrzno-
sowych zakonczen nerwowych nerwu trojdzielnego

stezenie nietolerowane przez wigkszos¢ badanych osob
z powodu silnego tzawienia oczu oraz podraznienia:
oczu, nosa i gardla

obrzek powiek, przekrwienie i zapalenie spojowek,
powigkszenie we¢ztdw chlonnych, zapalenie oskrzeli,
gardla, erozja zebow, dolegliwosci ze strony ukladu
pokarmowego, pieczenie w przetyku i zaparcia, wysu-
szenie skory dtoni

zmiany na skorze, tj. zmiana koloru skéry i nadmierne
rogowacenie skory rak, bolesne peknigcia na skorze,
przekrwienie i zapalenie spojowek, zapalenie i prze-
krwienie btony $luzowej gardla oraz nadmierne wy-
dzielanie sluzu;

przypadki zapalenia oskrzeli;

zaczernienie zebow oraz przypadki nadzerek wzdhuz
powierzchni przedsionkowej (wargowej, policzkowej
od strony przedsionka jamy ustnej) siekaczy i ktow

podraznienie oczu, gérnych drég oddechowych,
znaczne pogrubienie warstwy rogowej naskorka

podraznienie: oczu, nosa i bton sluzowych gornych
drog oddechowych, ktdére nie bylo tolerowane przez
wiecej niz 3 min

van Thriel i in. 2006

AIHA 1972

Vigliani, Zurlo
1955;

ACGIH 2010;
International...
1998

Parmeggiani, Sassi
1954

Ghiringhelli, Fabio
1957

von QOettingen 1960

Zaleznos$¢ obserwowanych skutkéw dziatania
kwasu octowego na zwierzgta narazone na pary od
wielkosci stezenia przedstawiono w tabeli 9. Nie
wyznaczono wartosci NOAEC dla dziatania draz-
nigcego kwasu octowego na zwierzeta. Narazenie
zwierzat na kwas octowy o stezeniu 12,5 mg/m’
mialo wplyw na wzrost opornosci drég oddecho-
wych 0 20% u $winek morskich po 1 h narazenia,

jednak zmiany te nie byly statystycznie istotne w
porownaniu ze zwierzgtami z grupy kontrolne;.
Myszy wydaja si¢ by¢ gatunkiem bardziej wrazli-
wym na dzialanie kwasu octowego niz szczury.
Wartos¢ RDs, dla myszy wyznaczono na poziomie
408 + 560 mg/m’ (163 +227 ppm), natomiast dla
szczurdw sameow — 2600 mg/m’ (1040 ppm).

Tabela 9.

Skutkow narazenia zwierzat do§wiadczalnych na kwas octowy (w zalezno$ci od wielkoS$ci stezenia)
Gatunek zwierzat/stezenie Obserwowane skutki Pismiennictwo
Swinki morskie 20-procentowy wzrost opornosci drog oddechowych po Amdur 1961

12,5 + 1250 mg/m’ (1h)

(5; 39; 100; 500 ppm)
Szczury

50 mg/m’ (20 ppm)

325 mg/m® (120 ppm)

975 mg/m® (360 ppm)

Myszy i szczury

36 + 86 mg/m’® (11 + 34 ppm)
(3 = 35 dni)

niach;

stezeniu > 75 mg/m’

naraZeniu na zwigzek o stezeniu 12,5 mg/m’

wazodilatacja (silny rozkurcz migsni gtadkich w $cianie
naczyn krwionosnych nosa) po dwdch wigkszych stgze-

stezenie niedziatajace — 50 mg/m’® (20 ppm)

zmiany w zachowaniu zwierzat w tescie otwartego polaiw
tescie biezni oraz znamienne zmniejszenie masy ciata po

stezenie niedziatajace — 36 mg/m’ (14 ppm)

Stanek i in. 2001

Savina, Anisimov
1987
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cd. tab. 9.

Gatunek zwierzat/stezenie

Obserwowane skutki

Pismiennictwo

Myszy

408 mg/m’ (163 ppm)
Myszy (samce)

560 mg/m’ (227 ppm)
Myszy

> 2500 mg/m® (1000 ppm)

RD50
RDso

przemijajace objawy dziatania draznigcego na oczy i btony
Sluzowe gornych drég oddechowych;

krwotoki wewnetrzne, ogniska zapalne w oskrzelach, ro-
zedma pluc w badaniu sekcyjnym

DeCeaurriz i in.
1981

Gagnaire i in. 2001

Ghiringhelli, Fabio
1957

Szczury (samce)
2600 mg/m’ (1040 ppm)

RDso

Committee... 2004

Szczury dziatanie draznigce na oczy i gérne drogi oddechowe w Greim 1997
3000 + 87500 mg/m’ /30 min catym badanym zakresie stezen

(12000 + 35000 ppm)

Szczury padniecie 1/6 szczurdéw (czas obserwacji wynosil 14 dni) Smyth 1956
40000 mg/m® (16000 ppm), (4h)

Myszy mediana stezenia smiertelnego (CLs,) Smyth 1956
14050 mg/m* (1h)

Szczury mediana stezenia $miertelnego (CLsg) Smyth 1956
11400 mg/m’* (4h)

NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY

Istniejace wartosci NDS
iich podstawy

Obowigzujace w niektdrych panstwach warto-
$ci  najwyzszego dopuszczalnego stezenia
(NDS) kwasu octowego w powietrzu na stano-
wiskach pracy przedstawiono w tabeli 10. W
wigkszosci panstw przyjeto za warto$¢ NDS steg-
zenie 13 mg,/m3 lub 25 mg/m3 (5 lub 10 ppm). W
Polsce wartos¢ NDS kwasu octowego ustalono na
poziomie 15 mg/m3. Warto$¢ ta zostata zapropo-
nowana w 2002 r. (Knapek 2005), a za jej podsta-
we przyjeto stezenie kwasu octowego 25 mg/m’,
ktére uznano =za bezpieczne. Zastosowano
wspolezynnik niepewnosci rowny 2, ktory wy-
nikat z ré6znic wrazliwosci osobniczej na dziata-
nie draznigce kwasu octowego. W celu zabez-
pieczenia przed skutkami ostrego dziatania
draznigcego kwasu octowego zaproponowano
warto$¢ NDSCh réwng 30 mg/m’.

W ACGIH za skutek krytyczny przyjeto
dziatanie draznigce kwasu octowego na gorne
drogi oddechowe i oczy oraz zmiany w parame-
trach spirometrycznych ptuc. Za podstawe usta-
lenia normatywu higienicznego przyjeto dane
pochodzace z doswiadczenn wykonanych na
zwierzetach laboratoryjnych oraz dane z naraze-
nia zawodowego pracownikow wskazujace na

brak dziatania draznigcego kwasu octowego o
stezeniu ponizej 25 mg/m’ (10 ppm). W ACGIH
(ostatnia weryfikacja w 2004 r.) przyjeto steze-
nie kwasu octowego 25 mg/m3 (10 ppm) za
najwyzsze dopuszczalne stezenie (TLV-TWA),
natomiast 37 mg/m’ za wartos¢ chwilowa
(STEL).

Dla kwasu octowego w SCOEL w 2010 r.
zaproponowano wartos¢ OEL 5 mg/m3 (2 ppm)
oraz wartos¢ STEL — 12,5 mg/m3 (5 ppm). Pro-
pozycja wartosci OEL byla oparta na doswiad-
czeniach wykonanych na ochotnikach narazanych
inhalacyjnie na pary kwasu octowego o stezeniu
12,5 mg/m’ (5ppm) lub 25 mg/m’ (10 ppm),
(Ernstgard i in. 2006). Stezenie par kwasu oc-
towego 12,5 mg/m3 (5 ppm) przyjeto za wartosé
NOAEC lub NOAEL. Propozycja ta byta kon-
sultowana publicznie przez Contact Points pan-
stw czlonkowskich. Eksperyment z 2006 r. by}
poddawany ciaglej krytyce z powodu: zbyt
malej liczby ochotnikéw poddanych narazeniu,
zastosowanych metod statystycznych oraz inter-
pretacji otrzymanych wynikéw. Dla kwasu oc-
towego o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm) $rednia
warto$¢ oceny dla odczucia podraznienia
w nosie, wedlug przyjetej skali VAS, wynosita
7,5/100, co oznaczato ledwo wyczuwalne po-
draznienie (hardly [noticeable] at all = slightly),
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a najwyzsza — 26/100, co oznaczalo zauwazalne
podraznienie somewhat noticeable. Podkreslo-
no, ze u ochotnikoéw zadne parametry fizjolo-
giczne i psychologiczne nie byly istotnie zmie-
nione, a opisane odczucia wynikaty wylacznie z
odczuwania zapachu (SCOEL/ SUM/98 2010).
Po konsultacjach publicznych przez Contact
Points  zaproponowano w SCOEL w 2012 r.
wartos¢ OEL 25 mg/m® (10 ppm) oraz STEL
-50 mg/m3 (20 ppm). W uzasadnieniu warto$ci
dopuszczalnej podkreslono, ze w badaniu na
ochotnikach obserwowane zmiany badanych pa-
rametréw o stezeniu kwasu octowego 25 mg/m’
(10 ppm) nie byly statystycznie znamienne
(Ernstgard 1 in. 2006). Szczegblnie zwrdcono
uwage na nieistotny wzrost czgstosci mrugania
oczami. Jednocze$nie uwzgledniono badania
HVBG (2007), z ktérych wynika, ze u ochotni-
kéw narazonych na kwas octowy o stezeniu
25 mg/m’ (10 ppm) nie obserwowano istotnych
réznic w: podraznieniu czuciowym nerwu troj-
dzielnego, parametrach fizjologicznych, czgsto-
tliwosci mrugania oczami, oporze drog odde-
chowych oraz stgzeniu mediatoréw w poptuczy-
nach z nosa. Uwzgledniono, ze prég dzialania
drazniacego zdefiniowany jako limit lateralizacji
oparty na stymulacji wewnatrznosowych zakon-
czen nerwowych nerwu trojdzielnego dla kwasu
octowego wyznaczono na poziomie znacznie
wigkszym, tj. 100 mg/m3 (40 ppm), (van Thriel i
in. 2006). Nalezy podkresli¢, ze w SCOEL nie

Tabela 11.

zastosowano zadnego wspdlczynnika niepewno-
$ci i przyjeto wartos¢ OEL na poziomie wyzna-
czonej wartosci NOAEC. Zaznaczono, ze rozni-
ce wewnatrzgatunkowe maja tylko niewielki
wplyw na intensywno$¢ odczuwania skutkow
chemonsensorycznych w przypadku narazenia
na kwas octowy, a w opisanych eksperymentach
zastosowane rozne stezenia kwasu octowego nie
miaty wplywu na wielkos¢ szacowanych subiek-
tywnych wskaznikéw oceny (ratings intensity)
wedtug formularza LMS czy SPES (van Thriel
i in. 2005). W uzasadnieniu SCOEL podkre-
$lono, ze przy zatozeniu 100-procentowego
wchlaniania przez uktad oddechowy, wchlonigta
dawka kwasu octowego podczas zmiany robo-
czej wynosi okoto 250 mg (25 mg/m3 .10 m?).
Biorac pod uwagg, ze dzienny obrét metabo-
liczny jonu octanowego w normalnych warun-
kach fizjologicznych w organizmie szacuje si¢
na 45 g/dzien, nie oczekuje si¢ dziatania uktado-
wego kwasu octowego o stezeniu OEL 25 mg/m3
(10 ppm). Wartos¢ STEL przyjeto na poziomie
potowy wielkosci progu lateralizacji, tj. 50 mg/m3
(20 ppm) i 100 mg/m’ (40 ppm)?), (SCOEL/
SUM/98 2012).

Komisja ds. MAK (Deutsche Forschungs-
gemeinschaft) w 2008 r. zweryfikowala warto$¢
MAK dla kwasu octowego i pozostawita ja na
poziomie 25 mg/m3 (10 ppm), (MAK 2008). Za
podstawe do szacowania przyjeto wartos$é
NOAEC 25 mg/m’ (10 ppm).

WartoSci dopuszczalnych stezen przyjete dla kwasu octowego w réznych panstwach (ACGIH 2010;
Rozporzadzenie 2002, ze zm; RTECS 2010; GESTIS 2010)

Panstwo/instytucja/organizacja Wartosc NDS Wartos¢ NDSCh Uwagi
(rok ustalenia) ppm mg/m ppm mg/m’ wagl
Austria 10 25 20 50

Belgia (2002) 10 25 15 38

Dania (2002) 10 25 20 50

Finlandia (2009) 5 13 10 25

Francja (2006) 10 25 - —

Hiszpania 10 25 15 37

Holandia (2003) 10 25 - -

Niemcy (2010) 10 25 20 1(2) 50 Pregnancy risk group C
Norwegia (1999) - 25 - -

Polska - 15 - 30 C, Ft
Szwajcaria (2006) 10 25 20 50
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p . . . Wartos¢ NDS Wartos¢ NDSCh
Panstwo/instytucja/organizacja U
(rok ustalenia) ppm mg/m? ppm mg/m’
Szwecja (2005) 5 13 10 25
Wegry (2000) - 25 - 25
Wielka Brytania (2005) 10 25 15 37
Propozycja SCOEL (2010) 2 5 5 12,5
Propozycja SCOEL (2012) 10 25 20 50 uwzgledniono wyniki badan
przeprowadzonych na 24
ochotnikach (opublikowane w
2008 r.)
USA:
— ACGIH (2004) 10 25 15 37 Comprehensive revision of
documentation 2001
— OSHA 10 25 - -
—NIOSH 10 25 15 37
Objasnienia:

C — substancja zraca.
Ft — substancja dziatajaca fetotoksycznie.

Pregnancy Risk Group C — wedlug Komisji Niemieckiej oznacza, ze nie ma obaw uszkodzenia zarodkow lub plodow, kiedy
wartosci MAK 1 BAT sa przestrzegane. Komisja ds. MAK (DFG) uznala, ze poniewaz metabolity kwasu octowego, tj. octany
metylu i etylu naleza do grupy C, przez analogi¢ nalezy zaklasyfikowa¢ kwas octowy réwniez do grupy C.

Comprehensive revision of documentation 2001 — data ostatniej aktualizacji.

Podstawy proponowanej
wartosci NDS

Do wyznaczenia wartosci najwyzszego dopusz-
czalnego stezenia (NDS) kwasu octowego
proponuje si¢ przyjecie stezenia 25 mg/m3 (10 ppm)
za warto§¢ NOAEC zwigzku dla dzialania
draznigcego (Ernstgard i in. 2006; Ruth 1986;
HVBG 2007).

Narazenie ochotnikéw na kwas octowy o
stezeniu 25 mg/m’ nie miato wplywu na zmiany
w  badanych parametrach fizjologicznych,
a opisywane subiektywne odczucia wynikaty

wylacznie  z odczuwania  zapachu.  Ocena
intensywnosci  odczuwania  zapachu oraz
odczucie tzw. zlego powietrza generalnie

wzrastala znamiennie w czasie narazenia.
Doznania zapachowe byly zwykle oceniane jako
umiarkowane (moderate) lub stabe (weak).
Narazenie na kwas octowy o srednim stgzeniu
12,5 mg/m’ (5 ppm) oraz o stezeniu 25 mg/m’
(10 ppm) ma wptyw na dwa objawy wynikajace
z podraznienia receptor6w wechowych, tj.
intensywno$¢ i dokuczliwos¢  zapachu.
Stwierdzono znamienne réznice tych dwoch
parametrow w porownaniu do badanych z grupy
kontrolnej. Receptory nerwu trojdzielnego byty
mniej pobudzone niz receptory wechowe, stad
obserwowane objawy narazenia wskazujace na

podraznienie czuciowe nerwu trojdzielnego nie
réznity si¢ w poréwnaniu do ochotnikéw z grupy
kontrolnej, ktora stanowily osoby narazane na
pary kwasu octowego na poziomie progu za-
pachowego, tj. o stezeniu 1,5 mg/m3 (0,6 ppm).

Kwas octowy o stezeniu 25 mg/m3 (10 ppm)
nie wplywal na: czegstotliwo$¢ mrugania
powiekami oczu, opor drég oddechowych oraz
stezenie mediatoréw stanu zapalnego w poptu-
czynach z nosa (HVBG 2007). Narazenie
ochotnikéw na kwas octowy o stezeniu
25 mg/m’ takze nie wplywal na wyniki testow
behawioralnych: selektywnej uwagi, hamowania
odpowiedzi i badania podzielnosci uwagi.

Przyjmujac  odpowiednie = wspdtczynniki
niepewnosci, obliczono wartos¢ NDS kwasu
octowego na podstawie wzoru:

NDS < NOAEC _ 25mg/m’
A-B-C-D-E 1-1-1-1-1
3
%:ZSmg/m{
gdzie:

A =1, wspdlczynnik zwigzany z réznicami
wrazliwosci osobniczej u ludzi (réznice
wewnatrzgatunkowe maja tylko niewielki
wplyw na intensywno$¢ odczuwania skutkéw
chemonsensorycznych w przypadku narazenia
na kwas octowy, a w opisanych ekspe-
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rymentach zastosowane rézne stezenia kwasu
octowego nie mialy wplywu na wielkos¢
szacowanych  subiektywnych  wskaznikéw
oceny),

B =1, réznice migdzygatunkowe oraz droga
podania (badania na ochotnikach, narazenie
inhalacyjne),

C = 1, przejscie z narazenia krotkotermi-
nowego do przewleklego (w przypadku
dzialania draznigcego nie ma znaczenia
dtugos¢ trwania eksperymentu),

D =1, zastosowanie wartosci NOAEC,

E =1, wspoélczynnik modyfikacyjny (doty-
czy oceny kompletnosci danych oraz
potencjalnych skutkow odlegtych).

7 uwagi na dzialanie draznigce par kwasu
octowego zaproponowano ustalenie wartosci

najwyzszego dopuszczalnego stezenia chwilo-
wego (NDSCh) zwigzku.

W celu wyliczenia wartosci NDSCh przyjeto
nastepujaca zaleznosc:

log NDSCh = log NDS + u(P)) - log Sg;
NDSCh = 50 — 75 mg/m’,

gdzie:
u(P)) — wspdtczynnik zwiazany z prawdo-
podobienstwem  przekroczenia ~ wartosci

krétkoterminowej = 1,53,
log Sg — logarytm standardowego geome-
trycznego odchylenia (0,18 + 0,3).

Zaproponowano przyjecie stgzenia 25 mg/m3
za warto$¢ NDS kwasu octowego, natomiast
stezenia 50 mg,/m3 za warto$¢ NDSCh zwigzku.

Zaproponowano  roéwniez  oznakowanie
zwiazku literg ,,C” — substancja zraca.

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

dr n. med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy

im. prof. dr. med. Jerzego Nofera

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwréceniem uwagi na:
uktad oddechowy, spojowki oraz stan uzgbienia.
Badania pomocnicze: spirometria.

Zakres badania okresowego

Ogolne badania lekarskie ze zwréceniem uwagi na:
uklad oddechowy, spojéwki oraz stan uzgbienia.
Badania pomocnicze: spirometria w zaleznosci
od wskazan.

Czgstotliwo$¢ badan okresowych: co 3 lata.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilakty-
czne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania
pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krétszy termin
nastepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to
niezbedne do prawidlowej oceny stanu zdrowia
pracownika lub osoby przyjmowanej do pracy.
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Zakres ostatniego badania
okresowego przed zakoniczeniem
aktywnosci zawodowej

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi
na: uktad oddechowy, spojowki oraz stan

uzebienia.

Badania pomocnicze: spirometria.

Narzady (uklady) krytyczne

Uktad oddechowy.

Przeciwwskazania lekarskie
do zatrudnienia

Przewlekle zanikowe, przerostowe niezyty
gérnych  drég  oddechowych, przewlekle
zapalenie oskrzeli oraz stany zapalne spojowek.
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Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandy-
datow do pracy.

O przeciwwskazaniach w przebiegu zatrud-
nienia powinien decydowa¢ lekarz sprawujacy

opieke profilaktyczna, biorac pod uwage wiel-
wielko$¢ i okres trwania narazenia zawodowego
oraz ocene¢ stopnia zaawansowania i dynamike
zmian chorobowych.
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