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rof. dr hab ANDRZE] SAPOTA’

i fiocks Cykloheksen
Akademm Mec{»CJ:a
90-151 Lod _
ul. dr. J Muszyriskiego 1 Dokumentacja proponowanych
“Instytut Medycyny Pracy Lo
im. prof. dr. med. Jerzego Nofera wartosci dOpUSZCZﬂlﬂYGh_
90-950 £odz 5 g x v %
al, S, Teresy & poziomdw narazenia zawodowego

NDS: 300 mg/m’
NDSCh: 900 mg/m’

Data zatwierdzenia przez Zespot Ekspertow: 22-24.06.1998
Data zatwierdzenia przez Komisje ds. NDS i NDN: 7.04.1999

Cykloheksen jest bezbarwna ciecza o slodkawym zapachu, nie mieszajaca si¢ z woda. Jest stosowany gléwnie w syntezie
jako srodek alkilujacy oraz jako rozpuszczalnik katalizatorow podczas ekstrakcji olejow.

Zgodnie z klasyfikacja przyjeta w krajach Unii Europejskiej cykloheksen nalezy do grupy zwiazkéw szkodliwych.
Istnieja tylko nieliczne dane na temat dzialania toksycznego cykloheksenu u zwierzat doswiadczalnych. Nie ma
danych na temat dzialania toksycznego u ludzi. Niewiele jest réwniez danych na temat toksycznosci cykloheksenu
u zwierzat doswiadczalnych, ktére pozwolityby na zweryfikowanie wartosci NDS.

Za podstawe obliczenia wartosci NDS mozna byloby przyja¢ wyniki badan uzyskane w 6-miesigcznym
inhalacyjnym doswiadczeniu przeprowadzonym na szczurach, swinkach morskich i krélikach. Stezenie 2010 mg,-’m3
spowodowalo u szczuréw statystycznie znamienne zmniejszenie przyrostu masy ciala W poréwnaniu z grupa
kontrolna. Skutek ten nie byl obserwowany w mniejszych stgzeniach. Nie obserwowano zadnych skutkéw u po-
zostatych gatunkéw zwierzat ($winki morskie, kréliki) poddanych badaniu w tym samym eksperymencie. Poniewaz
obserwowany skutek wystapit tylko u jednego gatunku zwierzat i tylko w jednym stezeniu, nie ma podstaw do
zweryfikowania istniejacej wartosci NDS dla cvl\loheksenu Zaproponowano wigc pozostawienie bez zmian
dotychczas obowiazujacej wartosci NDS réwnej 300 mg/m’ i NDSCh réwnej 900 mg/m’. Nie ma podstaw do
ustalenia wartosci DSB.

* Wartoéci normatywéw obowiazuja zgodnie z rozporzadzeniem ministra pracy i polityki socjalnej z dnia 17 czerwca 1998 1.
DzU nr 79, poz. 513.

W normie PN-86/Z-04163/02 okreslono metode oznaczania stgZenia cykloheksenu w powietrzu na stanowi-
skach pracy.
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CHAR{&KTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogoélna charakterystyka substancji (ACGIH, 1991; HSDB, 1997):

—nazwa chemiczna
— wzOr sumaryczny
— wz0r strukturalny

—numer w rejestrze CAS
—nazwa w rejestrze CAS
—numer UN

— synonimy

Wiasciwosci fizykochemiczne:

— postac

— masa czasteczkowa

— temperatura topnienia

— temperatura wrzenia

— gestosé

— wspolczynnik refrakcji

— lepko$¢ dynamiczna

— gestosé par

— preznos¢ pary nasyconej
— stgzenie pary nasyconej

— prég zapachu

— temperatura zapionu

— temperatura samozaptonu
— wspotezynnik podziatu oktanol/woda
— rozpuszczalnosé

— reaktywnos¢

— wspolezynniki przeliczeniowe

cykloheksen
CeHio

O

110-83-8

cyclohexene

2256

benzenetetrahydride; hexanaphthylene; 1,2,3,4-
tetrahydrobenzen; benzene, tetrahydro-; tetrahy-
drobenzen.

bezbarwna ciecz o stodkawym zapachu

82,16

-104 °C

83 °C

0,81 w temp. 20 °C (woda = 1)

1,4465 w temp. 20 °C

0,625 mPa's

2,83 (powietrze = 1)

0,893 hPa w temp. 20 °C (67 mmHg)

8,8% w temp. 20 °C

0,603 mg/m’

-7 °C (zamknigte naczynie)

244 °C

log Kow =2,86

nie miesza sie z woda, miesza si¢ z alkoholem
etylowym, eterem etylowym, acetonem, benzenem,
tetrachlorkiem wegla i eterem naftowym

podczas przechowywania zwiazek tworzy epoksyd
oraz ulega polimeryzacji; produkt handlowy
zawiera stabilizator (0,01% 2.6-di-tertbutylo-p-
krezolu)

1 ppm odpowiada 3,351 mgfm3, a 1 mg/m’ odpo-
wiada 0,298 ppm w temperaturze 25 °C i pod
cisnieniem 1013 hPa.



Otrzymywanie, zastosowanie i narazenie zawodowe

Cykloheksen jest otrzymywany w procesie katalitycznego odwodnienia cykloheksanolu w wyso-
kiej temperaturze.

Jest stosowany jako srodek alkilujacy w syntezie kwasu adypinowego, kwasu maleino-
wego, heksahydrobenzoesowego i aldehydu heksahydrobenzoesowego. Uzywa sie go tez jako
rozpuszczalnika katalizatorow podczas ekstrakcji olejow. Jest pétproduktem w syntezie Srodkow
roztoczobdjczych (HSDB, 1997).

Nie ma dokladnych danych o narazeniu na cykloheksen w Polsce.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Zatrucia ostre

Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie.

Badania epidemiologiczne

Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Cykloheksen jest umiarkowanie toksyczny (HSDB, 1997), w stezeniu 30000 mg/m’ biate myszy
przezywaly, podczas gdy stgzenie 45000 mg/m’ i 50000 mg/m’ bylo $miertelne (Patty’s ...
1981).

?

Toksycznosé przewlekla

Przeprowadzono 6-miesigczne badania na szczurach (po 20 w grupie), swinkach morskich (po 10
w grupie) oraz na krolikach (po 6 w grupie), ktére narazano drogg inhalacyjna 6 h/dzien, przez 5
dni w tygodniu w ciagu 6 miesiecy, na cykloheksen w stezeniach: 250, 500, 1000 i 2010 mg/m’.
W kazdym tygodniu prowadzono kontrole masy ciala wszystkich zwierzat. Badano

n podstawowe parametry hematologiczne przed eksperymentem, w trakcie oraz po jego
). zakonczeniu. Natomiast parametry biochemiczne (glukoza, ALAT, ASPAT, cholesterol, LDH,

fosfataza alkaliczna, elektrolity) oraz $ledziong i szpik kostny badano jeszcze w ciagu 6 miesiecy
d po zakonczeniu narazenia. U krélikow i swinek morskich nie obserwowano zadnych skutkéw
y szkodliwych. Tylko u szczuréw narazanych na cykloheksen w najwigkszym stezeniu (2010

- mg/m3) obserwowano statystycznie znamienne zmniejszenie przyrostu masy ciala.

Podstawowe parametry hematologiczne i biochemiczne krwi oraz sledziona i szpik kostny nie
e wykazywaly réznic w stosunku do grupy kontrolnej. Przytoczone dane zostaty opublikowane
d jedynie jako doniesienie zjazdowe, w postaci abstraktu (Laham i in., 1976).
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ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Dzialanie mutagenne

Ist
Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie. W
: : . ; sty
Dzialanie embriotoksyczne i teratogenne
Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie.
Dzialanie rakotworcze =
Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie. e
A
A
TOKSYKOKINETYKA B
D
Wchlanianie F
Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie. F
H
Rozmieszczenie i kumulacja N
Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie. P
R
Metabolizm S
Przeprowadzone in vitro badania metabolizmu cykloheksenu we frakcji mikrosomalnej oraz w T
supernatancie 9000 g watroby szczura i krélika wykazaly, ze zachodzi proces hydroksylacji i)
cykloheksenu w pozycji allilowej. Powstawanie produktu, 2-cykloheksen-1-olu, ~Wwymaga L
obecnosci systemu generujacego NADPH. Proces ten jest indukowany przez fenobarbital, a ha-
mowany przez tlenek wegla (Leibman, Oritz, 1978). .
Badania na krolikach wykazaly powstawanie metabolitow zawierajacych siarke, co
wskazuje na mozliwos¢ sprzegania z glutationem (Patzy's ..., 1981). B
' J
Wydalanie %
Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie. -
pal
MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO W
Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie. ‘
je
DZIALANIE LACZNE W
st
Nie ma danych w dostgpnym pismiennictwie.
P
ZALEZNOSC EFEKTU TOKSYCZNEGO OD POZIOMU NARAZENIA N
d:

Nie ma danych w dostepnym pismiennictwie.
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NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
NA STANOWISKACH PRACY

Istniejace warto§ci NDS i ich podstawy

Warto$ci normatywéw higienicznych ustalone dla cykloheksenu w Polsce i w innych pan-
stwach podano w tabeli 1.

Tabela 1.
Wartosci normatywéw higienicznych cykloheksenu w poszezeg6lnych panstwach
Panstwo NDS, mg/m’ ] NDSCh, mg/m’ Uwagi

Australia 1015 -
Austria 1015 -
Belgia 1010 -
Dania _ 1015 : =
Finlandia 1015 1270
Francja 1015 -
Holandia 1015 -
Niemcy 1000 2000
Polska 300 900
Rosja 50 ~
Szwajcaria 1015 203
Turcja 1050 -
Wielka Brytania 1015 -
USA: ! -

- ACGIH 1015

— OSHA 1015 -

- NIOSH 1015 - 10 h
Butgaria, Kolumbia, -
Jordania, Korea, Nowa
Zelandia, Singapur,
Wietnam 1010 wg ACGIH

Na podstawie 6-miesigcznych badan toksycznosci inhalacyjnej przeprowadzonych na
zwierzetach, oraz przez analogi¢ do cykloheksanu, ACGIH zaleca wartos¢ TLV rowna 1015 mg/m’.
Wobec braku innych danych toksykologicznych nie ustalono wartosci NDSCh.

OSHA przyjmuje wartos¢ TWA za ACGIH wynoszacg 1015 mg/m’. Cykloheksen jest
jednym ze 160 zwiazkéw, dla ktérych nie zmieniono normatywu higienicznego od 1989 .

Zgodnie z obowigzujacym normatywem przyjetym przez OSHA, réwniez NIOSH ustala
warto$¢ TWA na poziomie 1015 mg/m’. Jednoczesnie NIOSH ustalita wartosé IDLH (dawki
stanowiacej bezposrednie zagrozenie dla zdrowia i zycia cztowieka) réwna 33510 mg/ m”.

Podstawy proponowanej wartosci NDS

Nie ma danych na temat dzialania toksycznego cykloheksenu na ludzi. Niewiele jest rowniez
danych na temat toksycznosci cykloheksenu u zwierzat doswiadczalnych, ktére pozwolityby na
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zweryfikowanie wartosci NDS. Za podstawe obliczenia wartosci NDS mozna byloby przyja¢ P
wyniki badan uzyskane w 6-miesiecznym inhalacyjnym dos$wiadczeniu przeprowadzonym na
szczurach, $winkach morskich i krélikach. Stezenie 2010 mg/m’ spowodowalo u szczuréw
statystycznie znamienne zmniejszenie przyrostu masy ciala w poréwnaniu z grupa kontrolna.
Skutek ten nie byl obserwowany w mniejszych stezeniach. Nie obserwowano Zadnych skutkow
u pozostalych gatunkéw zwierzat ($winki morskie, kroliki) poddanych badaniu w tym samym
eksperymencie. Poniewaz obserwowany skutek wystapit tylko u jednego gatunku zwierzat i tylko
w jednym stezeniu, nie ma podstaw do zweryfikowania istniejacej wartosci NDS dla
cykloheksenu. Zaproponowano wiec pozostawienie bez zmian dotychczas obowiazujace]
wartosci NDS réwnej 300 mg/m’ i NDSCh - 900 mg/m’. Nie ma podstaw do ustalenia wartosci
DSB.

=z

T W

POTRZEBY BADAWCZE

Nalezy przeprowadzi¢ badania dzialania ostrego i przewleklego cykloheksenu. Nie ma rowniez
danych epidemiologicznych i1 badan toksykokinetycznych.

Z o~ ox I

ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKLADY)
KRYTYCZNE ORAZ PRZECIWWSKAZANIA DO ZATRUDNIENIA

= M =7

dr med. EWA WAGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy
90-950 Lod?

ul. $w. Teresy 8

Zakres badania wstepnego

Ogo6lne badanie lekarskie.

Zakres badan okresowych

7 B !

Ogolne badanie lekarskie; badania dodatkowe i specjalistyczne w zaleznosci od wskazan.

-

Czestotliwo$¢ badan okresowych: co 4 lata.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnosSci zawodowej

Og6lne badanie lekarskie; badania dodatkowe i specjalistyczne w zalezno$ci od wskazan.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badania profilaktyczne moze poszerzy¢ ich zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢ Krétszy termin
nastepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidiowej oceny stanu zdrowia
pracownika oraz osoby przyjmowanej do pracy.
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fre

Narzady (uklady) krytyczne
Brak danych.

1

46



ac Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia
L Niemozliwe do ustalenia ze wzgledu na brak danych dotyczacych dziatania toksycznego

W cykloheksenu.
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ANDRZEJ SAPOTA, DANUTA LIGOCKA

Cyclohexene
Abstract

Cyclohexene is a clear liquid of sweetish odour, not mixing with water. It is mainly used in
synthesis as alkylating agent and as solvent of catalysts during oils extraction. According to
the European Union classification, cyclohexene belongs to the group of harmful compounds.
There are only sparse data concerning cyclohexene toxic action in experimental animals.
There is lack of data on its toxic effect on humans. Furthermore, not much is known on cyclo-
hexene toxicity in experimental animals. These data would allow to verify MAC values. The
results of investigations obtained after a 6-month inhaling experiment on rats, guinea pigs and
rabbits could be accepted as the base for MAC value calculation. The concentration of 2010
mg/m’ caused in rats statistically significant decrease of body mass in comparison with the
control group. This effect was not observed at lower concentrations. No effect was observed

we in other animal species (guinea pigs, rabbits) subjected to the same experiment. As that effect
1n was observed only in one animal species and only at one concentration, there is no basis for
1a the verification of MAC value for cyclohexene.

Thus, the so far valid MAC-TWA value 300 mg/m’ and MAC-STEL — 900 mg/m’ were sug-
gested to be left without change.

There is no basis for BEI value determination.
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