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Ditlenek siarki

Dokumentacja dopuszczalnych
wielko$ci narazenia zawodowego®

NDS: 1,3 mg/m?3

NDSCh: 2,7 mg/m?3

NDSP: -

DSB: -

I - substancja o dziataniu draznigcym
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Ditlenek siarki (SO2) jest bezbarwnym gazem o silnym draznigcym zapachu. Zwiazek ten po-
wstaje podczas spalania paliw kopalnych oraz proceséw przemystowych i jest najczesciej spo-
tykanym zanieczyszczeniem powietrza atmosferycznego.

Ditlenek siarki jest stosowany do produkcji kwasu siarkowego, pulpy drzewnej jako srodek
konserwujacy i bielacy, a takze katalizator i reduktor w procesach chemicznych. Narazenie na ten
zwigzek wyrazone jego stezeniem w powietrzu mieéci sie na ogoét w zakresie 2,6 + 26 mg/m?3. We-
dlug danych Gtéwnego Inspektora Sanitarnego w 2007 r. 71 pracownikéw bylo narazonych na
ditlenek siarki o stezeniach, ktére przekraczaly obowigzujaca wartos¢ najwyzszego dopusz-
czalnego stezenia (NDS) réwna 2 mg/m? (dane niepublikowane).

Ditlenek siarki wywiera silne, prowadzace do zmian obturacyjnych i zapalnych, dzialanie
draznigce na uklad oddechowy czltowieka i zwierzat laboratoryjnych. Wartosci medialnych
stezert $miertelnych u gryzoni mieszcza sie, w zaleznosci od czasu narazenia, w zakresie 338 +
7800 mg/m3.

Ditlenek siarki dziata mutagennie, klastogennie i genotoksycznie, hamuje synteze DNA, mitoze
i wzrost komorek. Nie ma dowodéw na rakotwoércze dziatanie ditlenku siarki. Na podstawie

* Wartoéci NDS i NDSCh ditlenku siarki sa zgodne z rozporzadzeniem ministra pracy i polityki spolecznej z
dnia 16 czerwca 2009 r. DzU nr 105, poz. 873.

Metoda oznaczania stezenia ditlenku siarki w powietrzu na stanowiskach pracy jest zawarta w normach:
PN-Z-04015-4:1994, PN-Z-04015-12:1996, PN-Z-04015/Ap1:2001, PN-Z-04317:2006 i PN-Z-04015-12:1996,
a takze opublikowano w kwartalniku Podstawy i Metody Oceny Srodowiska Pracy.
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wynikéw badan epidemiologicznych wykazano szkodliwy wptyw zwigzku na plodnosé kobiet
i mase urodzeniowa potomstwa. W badaniach do$wiadczalnych nie potwierdzono wpltywu
ditlenku siarki na ontogenetyczny rozwéj organizmu.

Za podstawe wartosci NDS (najwyzszego dopuszczalnego stezenia) ditlenku siarki przyjeto
zmiany spirometryczne u ochotnikéw obserwowane w warunkach jednorazowego narazenia w
warunkach kontrolowanych. Na podstawie wartosci NOAEL i jednego wspoélczynnika niepew-
noéci zaproponowano przyjecie stezenia 1,3 mg/m? ditlenku siarki za wartos¢ NDS zwigzku.
Ze wzgledu na dzialanie draznigce ditlenku siarki przyjeto stezenie 2,7 mg/m3 za warto$¢ naj-
wyzszego dopuszczalnego stezenia chwilowego (NDSCh) zwigzku.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]I, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogoblna charakterystyka substancji

Ogolna charakterystyka ditlenku siarki (Toxicological... 1998; ACGIH 2001):

— wz0r sumaryczny SO,

— wz6r strukturalny 0=S=0
—nazwa CAS sulphur dioxide
—numer CAS 7446-09-5

— numer indeksowy 016-011-00-9
—numer EINECS 231-195-2
—numer NIOSH WS4550000.

Klasyfikacja ditlenku siarki jest zgodna z tabela 3.2. zalacznika VI do rozporza-
dzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r.
w sprawie klasyfikacji, oznakowania i pakowania substancji i mieszanin, zmieniajacego
I uchylajacego dyrektywy 67/548/EWG i 1999/45/WE oraz zmieniajacego rozporzadze-
nie (WE) nr 1907/2006 (zwane rozporzadzeniem GHS, Dziennik Urzedowy Unii Euro-
pejskiej z dnia 31.12.2008 r. (L 353): toksyczny (T), dziata toksycznie przez drogi od-
dechowe (T; R23) oraz produkt Zracy z przypisanym zwrotem zagrozenia: wywotuje
oparzenia (C; R34).

Wilasciwosci fizykochemiczne substancji

Wiasciwosci fizykochemiczne ditlenku siarki (Toxicol... 1995; Toxicological... 1998;
SCOEL 1998; ACGIH 2001):

— masa czasteczkowa 64,06

— postac bezbarwna substancja gazowa lub ciekta o
charakterystycznym silnym 1 drazniacym
zapachu

— prog zapachu (w powietrzu) 8+ 13 mg/m3

— temperatura topnienia -72,7°C

— temperatura wrzenia -10,02 °C

— gestose 2,927 g/l (gaz); 1,434 g/l (ciecz)

— gestose pary (powietrze = 1) 2,26 (w temp. 0 °C)

— prezno$é par 321 kPa (w temp. 20 °C)

— rozpuszczalno$é w wodzie: 22,8 g/100 ml (w temp. 0 °C)
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11,3 g/100 ml (w temp. 20 °C)
8,5 g/100 ml (w temp. 25 °C)
0,58 g/100 ml (w temp. 90 °C); ditlenek
siarki rozpuszcza si¢ takze w kwasie octo-
wym, alkoholu etylowym, chloroformie,
eterze etylowym i kwasie siarkowym

— wspotczynniki przeliczeniowe 1 ppm = 2,62 mg/m® i 1 mg/m® = 0,38 ppm.

Wystepowanie, otrzymywanie, zastosowanie, narazenie zawodowe

Ditlenek siarki (SO;) jest jednym z najczeSciej spotykanych zanieczyszczen powietrza
w §rodowisku ogoélnym i Srodowisku pracy. Zwiazek ten powstaje jako produkt ubocz-
ny spalania paliw kopalnych, procesow przemystowych i aktywno$ci wulkaniczne;.
Czas poéttrwania (typ) tego zwiazku w atmosferze wynosi okoto 10 dni (IARC 1992).
Jest on szybko utleniany do tritlenku siarki (SO3) i usuwany z atmosfery przez roszenie
i powierzchniowe osadzanie, gldwnie jako kwas siarkowy. Szacuje si¢, ze w skali glo-
balnej ilos¢ siarki przechodzacej do powietrza atmosferycznego w postaci ditlenku siar-
ki, kwasu siarkowego i siarczanéw wynosi 140 + 350 mln ton rocznie, z czego mniej
niz 30% pochodzi ze zrddet antropogennych (HSDB 1998). Emisje ditlenku siarki wy-
nikajace ze spalania paliw pochodza glownie z wegla, zwlaszcza spalanego w konwen-
cjonalnych elektrowniach. Ponadto zwiazek ten jest emitowany przez przemyst: che-
miczny, metalowy i petrochemiczny oraz pojazdy spalinowe.

Ditlenek siarki jest produkowany m.in. przez spalanie siarki pierwiastkowej oraz
prazenie pirytow, rud siarczkowych metali niezelaznych, gipsu i anhydrytu, wodoro-
siarczyndw, a takze jest pozyskiwany z gazéw spalinowych paliw kopalnianych zawie-
rajacych siarke (IARC 1992).

Ditlenek siarki jest stosowany gtownie do produkcji kwasu siarkowego i pulpy
drzewnej, a takze jako czynnik do odymiania 1 konserwacji, srodek bielacy, zmigkczaja-
cy ziarno podczas produkcji zywnosci, katalizator lub czynnik ekstrahujacy w przemy-
sle naftowym, do flotacji rud siarczkowych w gérnictwie, potprodukt do produkcji wy-
bielaczy oraz reduktor w wielu procesach chemicznych. Ponadto jest czynnikiem chio-
dzacym w urzadzeniach chtodniczych (HSDB 1998; IARC 1992).

Wielko$¢ narazenia zawodowego na ditlenek siarki zalezy od rodzaju przemystu
— w przemysle siarczynowe] masy celulozowej przekracza 26 mg/m3, podczas gdy w
przemysle hutniczym (prazenie rud siarczkowych), metalowym 1 w trakcie spalania
paliw kopalnych zawierajacych siarke mieéci si¢ w zakresie 2,6 + 26 mg/m®. W fabry-
kach kwasu siarkowego i superfosfatu oraz podczas gaszenia pozaréw st¢zenia ditlenku
siarki w powietrzu przekraczaja na ogot 2,6 mg/m® (IARC 1992).

Wedhug danych Instytutu Medycyny Pracy w Lodzi w 2000 r. w Polsce narazo-
nych zawodowo na ditlenek siarki o stgzeniach przekraczajacych wartos¢ NDS
(2 mg/m?) byto 129 0s6b, a w 2007 r. — 71 0s6b (dane niepublikowane, Gtowny Inspek-
tor Sanitarny 2007).
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DZIALANIE TOKSYCZNE U LUDZI

Obserwacje kliniczne. Zatrucia ostre

Ditlenek siarki (SO,) drazni btony §luzowe prawdopodobnie w wyniku dziatania kwasu
siarkowego, jaki powstaje podczas utleniania i rozpuszczania si¢ w wodzie ditlenku
siarki. Dziatanie drazniace zwiazku wystepuje wowczas, gdy jego stezenia wynosza 3,9
+54 mg/m3 (Toxicol... 1995). Krotkotrwale narazenie na ditlenek siarki powoduje
obkurczenie oskrzeli i zmiany obturacyjne wyrazone wzrostem oporéow oddechowych
dla przeptywu powietrza, zaleznych od wielkosci st¢zenia tego zwiazku. Wysitek fi-
zyczny nasila to dziatanie (tab. 1).

Tabela 1.
Ostre dzialanie toksyczne ditlenku siarki (SO5) na uklad oddechowy czlowieka
Stezenie
Badane SO,, C;as ) Obserwowane zmiany PiSmiennictwo
osoby 3 | narazenia
mg/m
15 megzczyzn 2,6 6h wzrost oporow przeptywu powie- | Andersen i in.
13 trza przez nos (13 i 66 mg/m®); 1974
66 SpadEK FEV.i FEFs - 750, (2,6, 13
66 mg/m®)
6 mezczyzn 39 10 min | wzrost oporu przeptywu ptucnego; | Speizer, Frank
73 podraznienie tylnej czesdci gardtai | 1966
oskrzeli
10 mgzczyzn 1,3 30 min | bez zmian; Rondinelli
(55 + 73 lat) 2,6 (wtym |spadek wartosci FEV, i in. 1987
10 min
wysitek
fizyczny)
11 megzczyzn 2,6 1 +~30 min | u 1 osoby wzrost PRF Franki in.
13 u wszystkich os6b wzrost PRF 1962
u wszystkich os6b wzrost PRF i
34 FRC
12 mgzezyzn 0,8 120 h bez zmian Weir i in. 1972
2,6 bez zmian
7,9 wzrost oporéw w matych drogach
oddechowych, spadek podatnosci
ptuc
22 mezezyzn 20 20 min | w pophuczynach oskrzelowo-pe- | Sandstrom i 1n.
(Wtym | cherzykowych obecno§é makrofa- |1989
15min | gow, limfocytow i mastocytow
wysitek)

FEV; — maksymalna pojemno$¢ wydechowa pierwszosekundowa; FEF s - 750, — $rodkowa maksymalna
pojemno$¢ wydechowa; PRF — ptucny opor przeptywowy; FRC — czynno$ciowa pojemno$¢ zalegajaca.

U oddychajacych nosem pigtnastu ochotnikow w wieku od 20 do 28 lat, narazo-

nych przez 6 h na ditlenek siarki o stg¢zeniach: 2,6; 13 lub 66 mg/m3, wykonano badania
spirometryczne. Po narazeniu na zwiazek o najwickszych stezeniach (13 lub 66 mg/m®)
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stwierdzono znamienny wzrost oporow dla przeptywu powietrza przez nos, a po nara-
zeniu na zwiazek o wszystkich badanych stezeniach — spadek maksymalnej pojemnosci
wydechowej pierwszosekundowej (FEV1) i $redniej szybkosci przeptywu w czasie Y5
srodkowej czesci maksymalnej pojemnosci wydechowej, FEF,s - 750, (Andersen i in.
1974).

U sze$ciu zdrowych ochotnikow (mgzczyzn) oddychajacych przez nos lub przez
usta 1 narazonych przez 10 min na ditlenek siarki o st¢zeniu 39 lub 73 mg/m3 obserwo-
wano wzrost oporu przeptywowego ptuc oraz objawy podraznienia tylnej czesci gardta.
Zmiany te byly silniej zaznaczone w przypadku oddychania przez usta niz przez nos
(Speizer, Frank 1966).

Podobne wyniki uzyskali Lawther i in. (1975) u 0s6b oddychajacych przez usta
powietrzem zawierajacym ditlenek siarki o st¢zeniach 2,6 + 7,8 mg/ma.

W celu oceny wplywu ditlenku siarki na reaktywnos$¢ drzewa oskrzelowego u
0s6b w wieku podesztym, dziesigciu ochotnikéw mezczyzn w wieku od 55 do 73 lat
narazano na zwiazek o stezeniu 2,6 lub 1,3 mg/mg, a takze na aerozol chlorku sodu
(grupa kontrolna) przez 20 min w spoczynku i 10 min podczas umiarkowanego obcia-
zenia wysitkiem fizycznym. Wykazano, Ze narazenie na ditlenek siarki o wigkszym
stezeniu prowadzito do znamiennego spadku wartosci FEV; w poréwnaniu z naraze-
niem na sam chlorek sodowy. Osoby te byty nieco bardziej wrazliwe na toksyczne dzia-
fanie ditlenku siarki niz osobnicy mlodsi, ale mniej wrazliwe od o0s6b z dychawica
oskrzelowa (Rondinelli i in. 1987).

Frank i in. (1962) narazali jedenastu ochotnikdw me¢zczyzn na ditlenek siarki o
stezeniach: 2,7; 13 lub 34 mg/m3 przez 1; 5; 10; 20 lub 30 min. Juz narazenie na zwia-
zek o najmniejszym stezeniu (2,7 mg/m®) zwigkszylo plucne opory przeptywowe
(PRF) u jednej, sposrod jedenastu osob narazanych. Narazenie na dziatanie ditlenku siarki o
stezeniach Wynoszacych 13 i 34 mg/m® spowodowalo u wszystkich narazanych o0sob
wzrost warto$ci PRF. Zmiany te wystgpowatly juz po 1-minutowym narazeniu, nasilaty
si¢ po 5 min narazenia i byly najsilniej zaznaczone, gdy st¢zenie zwiazku bylto naj-
wigksze. Ponadto, po narazeniu na zwiazek o stgzeniu wynoszacym 34 mg/m3 obser-
wowano niewielki wzrost czynnoSciowej pojemnosci zalegajacej (FRC). Wydluzenie
czasu narazenia z 10 do 30 min nie zwigkszylo odpowiedzi uktadu oddechowego na
czynnik drazniacy. Rowniez w innej pracy Frank (1980) wykazat czynnosciowe zmiany
w uktadzie oddechowym u zdrowych ochotnikéw narazonych na ditlenek siarki o stgze-
niu 2,7 mg/m®. Stezenie to mozna rozwazaé jako wartos¢ NOAEL ditlenku siarki.

Plucny opor przeplywowy (PRF) jest wyrazony stosunkiem zmian ciSnienia
srodprzetykowego do sumy zmian objgtosci powietrza podczas wdechu i wydechu w
jednostce czasu. Wskaznik okre$lajacy zmiang ci$nienia na litr objgtosci powietrza nosi
nazwe¢ wspotczynnika elastyczno$ci 1 stanowi odwrotnos¢ wspodlczynnika podatnosci.
Wskaznik oznaczajacy czynnosciowa pojemnos¢ zalegajaca (FRC) jest iloscia powie-
trza pozostajaca w ptucach po ukonczeniu spokojnego wydechu. Jest on suma objgtosci
zalegajacej (RV) 1 zapasowej objetosci wydechowej (ERV), (Frank i in. 1962; Pawel-
ski, Maj 1977).

W wyniku eksplozji w kopalni pirytu dziewigciu goérnikow uleglto toksycznemu
dzialaniu ditlenku siarki o duzym stgzeniu (nie podano wielkoS$ci st¢zenia). Zmiany
spirometryczne u siedmiu gornikoéw wyrazone spadkiem FEV; i FEF,s.75 utrzymywaty
sig przez 4 lata. U sze$ciu 0sob badania spirometryczne prowadzono przez 13 lat po tym
wypadku. Tylko u jednego robotnika wskazniki spirometryczne bylty prawidlowe, dwie
osoby wykazywaly zmiany obturacyjne, natomiast trzy osoby miaty zmiany mieszane
obturacyjno-restrykcyjne i niewydolnos¢ oddechowa. W prowokacyjnym tesécie hista-
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minowym czterech pacjentdéw wykazywato nadreaktywnos¢ drzewa oskrzelowego. Ob-
jawy kliniczne obserwowane u tych osob zdiagnozowano jako zespot reaktywnej dys-
funkcji drog oddechowych. Czterech pacjentow wykazywato ponadto objawy przewle-
klego zapalenia oskrzeli jako nastgpstwo wczesniejszego narazenia na ditlenek siarki
(Piirild 1in. 1996).

U dwunastu mtodych, zdrowych m¢zczyzn narazonych na ditlenek siarki o stg-
zeniach 0,8 lub 2,6 mg/m® w sposdb ciagly przez 120 h nie stwierdzono zadnych dole-
gliwosci i zaburzen czynno$ciowych uktadu oddechowego. Natomiast po narazeniu na
zwiazek o stezeniu 7,9 mg/m3 obserwowano wzrost oporow w oskrzelikach oraz
zmniejszenie podatnosci zyciowej ptuc. Obie zmiany mialy charakter odwracalny
(Weir iin. 1972).

Narazenie 231 zdrowych 0sob na ditlenek siarki o stezeniu 2 mg/m*® podczas
obciazenia wysitkiem fizycznym lub bez obciazenia nie prowadzito do zaburzen czyn-
nosci oddechowych (Stacey i in. 1983). Natomiast badanie mikroskopowo-elektronowe
btony §luzowej nosa u siedmiu 0sob narazanych przez 2 h na ditlenek siarki o st¢zeniu
1,9 mg/m® wykazato uszkodzenia aparatu rzeskowego (Carson i in. 1987).

Robotnicy narazeni na ditlenek siarki o stezeniu okoto 11 mg/m® odczuwali
ucisk w klatce piersiowej, a w badaniu spirometrycznym stwierdzono u nich spadek
maksymalnej pojemnosci wydechowej (FEV), (Archer i in. 1979).

U dwudziestu dwoch zdrowych, niepalacych mezczyzn (ochotnikow) pobrano
poptuczyny oskrzelowo-pecherzykowe (BAL) po narazeniu przez 20 min na ditlenek siar-
ki o stezeniu 20 mg/m®, przy czym przez ostatnie 15 min narazenia osoby te byly obcia-
zone fizycznie (75 W). Poptuczyny oskrzelowo-pecherzykowe pobrano 2 tygodnie przed
narazeniem oraz 4; 8; 24 1 72 h po narazeniu. W poptuczynach oskrzelowo-peche-
rzykowych pobranych 4 h po narazeniu stwierdzono znamienny wzrost liczby lizozymo-
dodatnich makrofagéow, limfocytow i komorek tucznych jako odpowiedZ na drazniace
dziatanie ditlenku siarki. Liczby tych komorek osiagaly wartosci najwigksze w 24 h po
narazeniu, a w 72 h po narazeniu powracaty do normy (Sandstrém i in. 1989a). W in-
nym badaniu dwudziestu dwoch mezczyzn (ochotnikow) w wieku 22 + 37 lat narazano
na ditlenek siarki o stezeniach: 10; 13; 20 lub 30 mg/m® przez 20 min. W popluczynach
oskrzelowo-pgcherzykowych pobranych po 24 h od narazenia wykazano wzrost liczby
komorek zapalnych (mastocytow, limfocytow, makrofagow ogotem 1 makrofagow lizo-
zymo-pozytywnych). Odpowiedz tych komorek byla zalezna od wielkosci narazenia na
ditlenek siarki tylko w zakresie stezefi 10 ~ 20 mg/m® (Sandstrém i in. 1989b). Stwier-
dzono, zZe narazenie na ditlenek siarki moze spowodowac¢ chemiczne zapalenie ptuc.

U os6b atopowych lub z dychawica oskrzelowa nie obserwowano, wbrew oczeki-
waniu, zwigkszonej wrazliwo$ci drog oddechowych na ditlenek siarki w zakresie stg-
zen 0+ 1,6 mg/m3 w pordéwnaniu z osobami zdrowymi, u ktorych odpowiedz na naraze-
nie byta stabo zaznaczona (Linn i in. 1987). W innym badaniu, ktéremu poddano dwu-
dziestu siedmiu mezczyzn z dychawica oskrzelowa, stwierdzono, ze podatnos$¢ drog
oddechowych na ditlenek siarki w zakresie stezen 0 + 5,2 mg/m® (narazenie 10 min z
obciazeniem fizycznym) wyrazona specyficznym oporem drég oddechowych nie zale-
zata od wrazliwos$ci drog oddechowych na metacholing bgdaca miara cigzkosci dycha-
wicy oskrzelowej (Horstman i in. 1986).

Istnieje znaczna liczba doniesien kazuistycznych na temat $miertelnych zatrué¢
ludzi narazonych na ditlenek siarki o duzym stgzeniu. Ditlenek siarki o st¢zeniu
390 mg/m® byt przyczyna ataku dychawicy oskrzelowej, zakonczonego zgonem u 76-
-letniej kobiety chorej na to schorzenie (Huber, Loving 1991). W innym przypadku
$miertelne stgzenie ditlenku siarki przekraczato 105 mg/m3 (Rabinovitch i in. 1989).
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Uwaza sig, ze stezenie ditlenku siarki w powietrzu wynoszace 262 mg/m3 bezposrednio
zagraza zdrowiu i zyciu cztowieka (HSDB 1998).

W podsumowaniu mozna stwierdzi¢, ze ostre narazenie na ditlenek siarki moze
prowadzi¢ do obturacji drog oddechowych, wyrazonej zmianami wartosci wskaznikdéw
spirometrycznych oraz do odpowiedzi ze strony komorek zapalnych.

Obserwacje kliniczne. Zatrucia przewlekle

W grupie 147 pracownikoéw zatrudnionych w celulozowni i narazonych na ditlenek
siarki o stezeniach 5,2 + 34,1 mg/m3 przez 16,3 lat nie stwierdzono: zwigkszonej czgsto-
$ci wystgpowania przewlektych nieswoistych chorob uktadu oddechowego, obturacyj-
nej choroby pluc czy przewleklego zapalenia oskrzeli lub dychawicy oskrzelowej w
porownaniu ze 124 osobami z grupy kontrolnej. Natomiast w obu grupach obserwowa-
no duza czgsto§¢ wymienionych choréb uktadu oddechowego (okoto 30% przypad-
kow), (Ferris i in. 1967).

Na podstawie wynikow badan hutnikow miedzi Smith i in. (1977) doszli do
wniosku, ze ditlenek siarki o stezeniach 5,2 mg/m3 1 mniejszych moze spowodowac
przewlekta chorobg uktadu oddechowego, a u pracownikéw narazonych na zwiazek o
stezeniu 2,6 mg/m® moze dochodzi¢ do przyspieszonego wystapienia objawdéw niewy-
dolnosci oddechowej.

U 40 mezczyzn narazonych na ditlenek siarki o st¢zeniach w zakresie 279,3 +
1674,7 mg/m® w przestrzeni otwartej przez godzine dziennie, podczas wyjmowania mo-
reli z komory do siarkowania, od 20 + 25 dni w ciagu roku, stwierdzono znamienny
spadek wartosci wskaznikow spirometrycznych (maksymalnej pojemnosci wydechowej
— FVC, FEV3, FEF;s.750,) oraz aktywnos$ci enzymow antyoksydacyjnych (dysmutazy
ponadtlenkowej, peroksydazy glutationowej 1 katalazy), a takze wzrost stezenia dialde-
hydu malonowego w surowicy w poréwnaniu z osobami z grupy kontrolnej (20 zdro-
wych 0sob nienarazonych na ditlenek siarki). Obie grupy byly jednorodne pod wzglg-
dem wieku i natogu palenia tytoniu (Gokirmak i in. 2003). Otrzymane wyniki wskazuja
na obturacj¢ drég oddechowych 1 nasilenie peroksydacji lipidow u 0s6b narazonych na
ditlenek siarki 0 duzym stezeniu.

W badaniu ankietowym 190 pracownikow zatrudnionych przy bieleniu sorgo i
przewlekle narazonych na ditlenek siarki o st¢zeniach 17,1 + 149,4 mg/m3 w okresie
zimowym i 0 + 0,75 mg/ m? w okresie letnim stwierdzono zwigkszona czestos$¢ skarg na
dolegliwos$ci ze strony ukladu oddechowego w poréwnaniu z pracownikami z grupy
kontrolnej (82 osoby). Dolegliwosci te to: kaszel (94,2%), dusznos¢ (91,0%), uczucie
pieczenia w nosie, gardle i oczu (74,7 + 83,7%), bol pod mostkiem (75,3%), owrzodze-
nie gardla (74,7%) i1 tzawienie (64,7%). W moczu robotnikow narazonych na ditlenek
siarki wykazano znamienny wzrost wydalania siarczanéw, a we krwi zwigkszone stg-
zenie MetHb przy braku zmian stezenia sulfhemoglobiny (Savic¢ i in. 1987).

W grupie 143 hutnikow niklu, ktorzy byli narazani 5 dni w tygodniu na ditlenek
siarki o stezeniu 1,7 mg/m® oraz respirabilna frakcje pylu o stezeniu 0,374 mg/m®
przez 6 miesigcy, nie obserwowano zwigkszonej czestosci wystgpowania przewlektych
objawow chorobowych ze strony uktadu oddechowego oraz zmian w podstawowej
czynnosci ptuc wyrazonej wskaznikami spirometrycznymi w poréwnaniu z hutnikami z
grupy kontrolnej (Broder i in. 1989).

Podane dane wskazuja, ze przewlekle narazenie na ditlenek siarki moze prowadzi¢
do podobnych zmian w uktadzie oddechowym jak narazenie ostre, ale stabiej zaznaczonych.
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Badania epidemiologiczne

W dostepnym pismiennictwie i bazach danych nie ma danych na temat ocenianych me-
todami epidemiologicznymi skutkéw zdrowotnych nienowotworowych zwigzanych z
narazeniem zawodowym na ditlenek siarki.

DZIALANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZETA

Toksycznos¢ ostra

Ostre dziatanie toksyczne ditlenku siarki (SO;) na zwierzgta zalezy zarowno od jego
stezenia, jak i czasu narazenia. Med1a1ne stezenie $miertelne (LCsp) U myszy podczas
847 h narazenla wynosi 390 mg/m a u $winki morskiej podczas narazenia 154 h —
338 mg/m®. Ostre dzialanie toksyczne ditlenku siarki manifestowato si¢: porazeniem
ruchowym, rozdgtym zotadkiem i pgcherzykiem zotciowym oraz wewngtrznymi krwa-
wieniami (U.S. Department 1969).

Warto$¢ LCs ditlenku siarki u myszy Swiss po jednorazowym narazeniu przez
30 min oznaczono na poziomie 7800 mg/m* (Hildo, Machado 1977). Stezenie ditlenku
siarki powodujace spadek czgstosci akcji oddechowe_] o0 50% (RD50) u myszy Swiss
Webster podczas 10-minutowego narazenia wyn0s1 304,2 mg/m°®, z 95-procentowym
przedziatem ufnosci w zakresie 278,2 + 332,8 mg/m® (Bos i in. 1992).

Uktad oddechowy jest narzadem krytycznym w ostrym zatruciu ditlenkiem siar-
ki u zwierzat laboratoryjnych (tab. 2).

Dwie grupy myszy wolne od choréb gérnych drég oddechowych (DF) i1 zwierzg-
ta z hodowli konwencjonalnej narazano na ditlenek siarki o stgzeniu 26 mg/m3 przez
okres do 72 h, a nastgpnie oceniano zmiany histopatologiczne w jamie nosowej i ptu-
cach. Najwczesniejsze zmiany obserwowano po 24 h narazenia w nosowo-szczekowych
matzowinach w postaci: obrzgku, martwicy i tuszczenia si¢ nablonka oddechowego i
wechowego. Zwierzg¢ta z hodowli konwencjonalnej wykazywaty wigksze zmiany niz

myszy DF (Giddens i in. 1972).
Tabela 2.

Ostre dzialanie toksyczne ditlenku siarki (SO;) na zwierz¢ta laboratoryjne
narazone droga oddechowa

Ga@unek StqzemBe, C;as . Skutki narazenia Pismiennictwo
zwierzat mg/m narazenia
Myszy 26 72h po 24 h narazenia obrzek, martwi- | Giddens i in. 1972
ca 1 tuszczenie si¢ nabtonka odde-
chowego 1 wechowego nosa
Myszy 22 6 h/dz., zmiany peroksydacyjne w: mig- | Meng i in. 2003g;
56 7 dni $niu serca, ptucach, zotadku, jeli- | Meng i in. 2003b;
112 tach, mozgu, watrobie, §ledzionie, | Meng i in. 2003
nerkach i jadrach
Myszy 14 4 hldz., wzrost st¢zenia cytokin w ptucach | Meng i in. 2005
28 7 dni i 0s0czu w grupach narazonych na
56 SO, o stezeniu 14 lub 28 mg/m®
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cd. tab. 2

GaFunEk StQZen13e, C;as . Skutki narazenia PiSmiennictwo
zwierzat mg/m narazenia
Szczury 2,3 24 h zmiany hematologiczne i reolo- Baskurt 1988
giczne we krwi obwodowej
Szczury 29,0 6 h/dz., spadek ci$nienia tgtniczego krwi | Meng i in. 2003
57,0 7 dni zalezny od wielkosci dawki
114,0
Swinki 13,0 8 h/dz., wzrost wrazliwosci oskrzeli Riedel i in. 1992
morskie 5 dni na immunizacj¢ albuming jaja
kurzego
Chomiki 130 4h uposledzenie endocytozy w ma- | Skornik, Brain
i wysitek krofagach plucnych 1990
fizyczny

U szczurow (50 samcow) narazonych na ditlenek siarki o stezeniu 2,3 mg/m3
przez 24 h w poréwnaniu ze zwierzgtami z grupy kontrolnej (51 szczurdw) obserwo-
wano: wzrost hematokrytu, obnizenie opornosci osmotycznej krwinek, zmniejszenie
lepkosci krwi pelnej i samych krwinek oraz wzrost st¢zenia sulfhemoglobiny we Krwi
(Baskurt 1988).

U szczuréw Wistar, samcow, narazonych jednorazowo na ditlenek siarki o ste-
zeniach: 29; 57 lub 114 mg/m® przez 6 h obserwowano, zalezny od wielkosci dawki,
spadek cisnienia tgtniczego krwi. Podobne wyniki otrzymano w tych samych warunkach
doswiadczenia, kiedy narazenie powtarzano przez 7 kolejnych dni (Meng i in. 2003).

U myszy obojga plci, narazanych przez 6 h dziennie na dziatanie ditlenku
siarki o stezeniach: 22; 56 lub 112 mg/m*® w ciagu 7 kolejnych dni stwierdzono
uszkodzenia w plucach i migsniu serca zwiazane z peroksydacja lipidow, wyrazone
wzrostem stezenia zwiazkOw reagujacych z kwasem tiobarbiturowym (TBARS) i spad-
kiem poziomu zredukowanego glutationu (GSH). Po narazeniu na ditlenek siarki o ma-
tych stgzeniach obserwowano w ptucach wzrost aktywnos$ci dyzmutazy ponadtlenkowej
(SOD) 1 peroksydazy glutationowej (GPx), natomiast po narazeniu na zwiazek o duzym
stezeniu (112 mg/ma) obserwowano spadek aktywnosci obu enzymow. W migsniu ser-
ca ditlenek siarki o wszystkich analizowanych stgzeniach zmniejszat aktywnos¢ SOD
u obu pici oraz GPx tylko u samcoOw myszy. Ponadto, narazenie na ditlenek siarki pro-
wadzito do spadku aktywnosci katalazy w ptucach i1 sercu zarowno u samcow, jak i sa-
mic (Meng i in. 2003). W takim samym modelu do$wiadczenia podobne zmiany prook-
sydacyjne wykazano w zotadku i jelitach u myszy (Meng i in. 2003) oraz w mozgu,
watrobie, $ledzionie, nerkach i jadrach (Meng 2003).

U szczuréw w réznym wieku oceniano wptyw ditlenku siarki (26 mg/m®
przez 1 h/dz., 7 dni/tydz., przez 6 tyg.) na potencjat antyoksydacyjny i peroksydacje
lipidow w erytrocytach krwi obwodowe;j. Stwierdzono spadek aktywnosci miedziowo-
-cynkowej SOD oraz wzrost aktywnosci: GPx, katalazy, S-transferazy glutationowej, a
takze wzrost stezenia GSH i TBARS (Yargicoglu i in. 2001). W takim samym doswiad-
czeniu wykazano, ze ditlenek siarki zmniejszat stgzenia witaminy C i ceruloplazminy,
znanych przeciwutleniaczy, w osoczu krwi (Giimdislii i in. 2000).

Ditlenek siarki moze wywotywaé zaburzenia typu nadwrazliwosci. U $§winek
morskich (6 zwierzat) narazanych 8 h dziennie na ditlenek siarki o st¢zeniu 13 mg/m3
przez 5 kolejnych dni, immunizowanych aerozolem albuminy jaja kurzego wykazano
wzrost wrazliwosci oskrzeli na ten antygen w poréwnaniu ze zwierzgtami z grupy kon-
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trolnej tak samo immunizowanymi i oddychajacymi §wiezym powietrzem. W dodatko-
wej grupie zwierzat immunizowanych albuming jaja i narazonych na ditlenek siarki, ale
otrzymujacych leki przeciwzapalne (metyloprednizolon, indometacyng) przez 6 dni,
poczawszy od 12 h przed pierwszym narazeniem na ditlenek siarki, nie obserwowano
wzrostu wrazliwos$ci na ten antygen (Riedel i in. 1992).

W innym do$wiadczeniu obserwowano istotny spadek endocytozy czastek kolo-
idalnego ztota (198Au) w makrofagach ptucnych pochodzacych od chomikéw narazo-
nych na ditlenek siarki o stezeniu 130 mg/m® przez 4 h podczas wysitku fizycznego
(Skornik, Brain 1990). Natomiast narazenie szczuréw i myszy na ditlenek siarki o ste-
zeniach 0,8 + 1,1 mg/m3 oraz aerozol siarczanu zelaza (II) o stezeniach 0,087 =+
0,113 mg/m® przez 4 h przed lub 17 h po infekcji drog oddechowych Staphylococcus
aureus lub Streptococci nie miato istotnego wptywu na klirens i fagocytoze S. Aureus
lub szybkos¢ zabijania Streptococci przez makrofagi ptucne u tych zwierzat (Goldstein i
in. 1979).

U samcow myszy narazanych 4 h dziennie na ditlenek siarki o stezeniu 14; 28 lub
56 mg/m® przez 7 kolejnych dni stwierdzono istotny wzrost poziomu interleukiny-6 (IL-
6) i czynnika martwiczego nowotworu-o (TNF-a) w tkance plucnej po narazeniu na ten
zwiazek o najmniejszych stezeniach (14 i 28 mg/m®). W osoczu krwi, tylko w przypad-
ku ditlenku siarki o stezeniul4 mg/m3, obserwowano znamienny wzrost stezenia TNF-
a, przy braku zmian st¢zenia IL-6 i transformujacego czynnika wzrostu (TGF-Bi).
Otrzymane wyniki wskazuja, ze reakcje zapalne indukowane przez ditlenek siarki w
plucach moga by¢ zwiazane ze wzrOstem poziomow badanych cytokin (Meng i in.
2005).

Myszy (56 zwierzat) podzielone na trzy grupy narazano na ditlenek siarki o steze-
niu 53 mg/m3 przez 30, 60 lub 120 min. Bezposrednio po zakonczeniu narazenia oraz po
24, 48 lub 72 h przeprowadzono badania histologiczne i mikroskopowo-elektronowe
nabtonka wegchowego btony $luzowej nosa. U zwierzat narazonych na ditlenek siarki
przez 60 1 120 min wykazano: obrzgk, utrat¢ rzgsek, $cienczenie nabtonka i jego tusz-
czenie. Zmiany te o charakterze degeneracyjnym narastaty z czasem narazenia i
utrzymywaty si¢ przez 24 h po narazeniu. Blaszka podstawna i tkanka taczna byty do-
brze zachowane (Miniin. 1994).

Toksycznosé przewlekla

Mtode szczury narazano 5 h dziennie na ditlenek siarki (SO;) o stezeniach 104 lub
780 + 1040 mg/m® przez 5 dni w tygodniu w ciagu od jednego do trzech tygodni,
przez trzy tygodnie oraz od pigciu do szesciu tygodni 1 ponad 6 tygodni. W odstgpach
tygodniowych szczury zabijano 1 oceniano zmiany histopatologiczne w uktadzie odde-
chowym. Po naraZzeniu na ditlenek siarki o najmniejszym stgzeniu (104 mg/mg) nie
obserwowano zmian w uktadzie oddechowym. Po narazeniu na ditlenek siarki o wigk-
szych stgzeniach obserwowano zmiany patologiczne, charakterystyczne dla przewlekte-
go zapalenia oskrzeli u cztowieka, wyrazone przerostem i rozrostem komorek kubko-
wych. Zmiany te wystgpowaly w duzych oskrzelach i obwodowych oskrzelikach. Nad-
miar $luzu zalegal w $wietle oskrzeli w wyniku wzrostu liczby i aktywnosci wydzielni-
czej komorek kubkowych oraz upo$ledzonej czynno$ci nablonka migawkowego.
Zwigkszona sekrecja 1 nasilona proliferacja komoérek kubkowych nie byly zwiazane z
wtorng infekcja bakteryjna drog oddechowych. Zmiany te utrzymywaty si¢ przez co
najmniej trzy miesiace po przerwaniu narazenia (Reid 1963).
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Podobne wyniki uzyskano, narazajac 3 h dziennie szczury na ditlenek siarki o ste-
zeniu 780 lub 1040 mg/m® przez 5 dni w tygodniu w ciagu 3, 4 lub 6 t%/godni. Po nara-
zeniu na dziatanie ditlenku siarki o mniejszym stezeniu (780 mg/m°) obserwowano
zmiany zapalne w oskrzelach i podwojenie liczby komoérek kubkowych na odcinku tchawi-
czo-oskrzelowym, natomiast po narazeniu na zwiazek o wigkszym stezeniu (1040 mg/ms)
tchawica byta pozbawiona nabtonka, a liczba komoérek kubkowych wyraznie zmalata.
Z drugiej strony liczba tych komorek wybitnie zwigkszyta si¢ w dystalnych drogach
oddechowych, zwlaszcza w oskrzelikach. Zmiany rozrostowe komorek kubkowych byty
najsilniej zaznaczone po 3. tygodniu narazenia, po czym stopniowo zanikaty w 4. i 6.
tygodniu narazenia. Ditlenek siarki w obu stezeniach byl przyczyna hipersekrecji §luzu i
jego zalegania w drogach oddechowych pozaptucnych i wewnatrzptucnych. Zmiany te
byty najsilniej zaznaczone w 15. dniu narazenia, a nast¢pnie cofaty si¢. Po narazeniu na
ditlenek siarki o wigkszym stezeniu sekrecja §luzu byla wigksza niz po narazeniu na
zwiazek o mniejszym stgzeniu zwiazku (White i in. 1986).

Siedem pséw mieszancéw narazano na ditlenek siarki o stgzeniu 130 mg/m3
przez pierwsze trzy dni, a nastgpnie przez 2 h dziennie na zwiazek o stezeniu
520 mg/m® w ciagu 4 < 5 dni w tygodniu przez 8 miesiecy. Grupa kontrolna liczyla
dwa psy. Po 2 + 4 tygodniach narazenia u psow wystapit kaszel, zwigkszone wydziela-
nie §luzu 1 wzrost oporéw ptucnych w wyniku obstrukcji drég oddechowych oraz zapale-
nie pluc manifestujace si¢ wzrostem liczby neutrofili w poptuczynach oskrzelowo-pgche-
rzykowych. Wrazliwos$¢ drog oddechowych na kurczace dziatanie aerozolu metacholiny
ulegto 2 + 3—krotnemu zmniejszeniu w ciagu 8 tygodni narazenia, natomiast wrazliwos¢
ta nie zmienila si¢ po dozylnym podaniu tego leku. Dane te sugeruja, ze spadek wrazli-
wosci drog oddechowych na cholinomimetyk w warunkach zapalenia pluc indukowa-
nego przez ditlenek siarki byt prawdopodobnie spowodowany hamujacym dzialaniem
bariery $luzowo-nabtonkowej na metacholing podana w postaci inhalacji (Shore i in.
1987).

W innym badaniu siedem pséw mieszancoéw narazano na ditlenek siarki o stezeniu
39 lub 130 mg/m® przez rurke tracheostomijna przez 2; 4 lub 5 dni w tygodniu w ciagu
10 + 11 miesigcy. Po narazeniu na ditlenek siarki o wigkszym stezeniu obserwowano
zwigkszona sekrecje $luzu i obturacje drég oddechowych wyrazona wzrostem oporow
nieelastycznych dla przeptywu powietrza (wzrost oporu ptucnego i spadek podatnosci
phluc). Badanie histologiczne drog oddechowych wykazalo pogrubienie nabtonka i
wzrost wielko$ci gruczotow sluzowych (hipertrofia). Nie stwierdzono zmian zapalnych
oraz zmienionej odpowiedzi drog oddechowych na histaming i metacholing. Psy nara-
zone na ditlenek siarki o mniejszym stgzeniu (39 mg/m3) wykazywaly minimalne zmia-
ny histologiczne 1 czynno$ciowe w porOwnaniu ze zwierz¢tami z grupy kontrolnej
(pogrubienie nabtonka oskrzelowego i powigkszenie gruczotéw §luzowych), (Scanlon i
in. 1987). Stezenie 39 mg/m3 ditlenku siarki mozna przyjac¢ za wartos¢ LOAEL zwiazku
dziatajacego drazniaco na gorne drogi oddechowe.

Cztery grupy $winek morskich obojga pici (120 zwierzat) narazano 22 h dzien-
nie na ditlenek siarki o stezeniach: 0; 0,34; 2,65 lub 15 mg/m3 przez 7 dni w tygodniu
w ciagu 52 tygodni. U zwierzat tych oceniano: wskazniki spirometryczne, objetos¢ od-
dechowa (TV), czgsto$¢ oddechow (RR), objgtos¢ minutowa (MV), podatno$¢ dyna-
miczng ptuc (Cdyn), opor przeptywu plucnego (R1) 1 wchtanianie tlenku wegla stano-
wiacego miernik pojemnos$ci dyfuzyjnej ptuc. Otrzymane wyniki badan nie rdznily si¢
od wynikéw otrzymanych w grupie kontrolnej. Rowniez wyniki badan hematologicz-
nych i biochemicznych krwi obwodowej byly prawidtowe. Masa ciata i dynamika jej
przyrostu nie ulegly zmianie. Zmiany histopatologiczne w tchawicy i plucach w 52. tygo-
dniu doswiadczenia u zwierzat narazonych na ditlenek siarki o stgzeniu 15 mg/rn3 byty
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stabiej zaznaczone niz u zwierzat w grupie kontrolnej. W watrobie tych zwierzat wyka-
zano wzrost wielko$ci hepatocytow i wakuolizacj¢ ich cytoplazmy (Alarie i in. 1970).

W innym badaniu matpy narazano na ditlenek siarki o stezeniach: 0; 0,37; 1,85;
3,4 lub 12,3 mg/m® w sposob ciagly przez okres 78 tygodni. Oprocz oceny wentylacji i
zdolnosci dyfuzyjnej ptuc u zwierzat okreslono: ci$nienie parcjalne tlenu we krwi,
zmiany hematologiczne i biochemiczne we krwi oraz histopatologiczne w narzadach i
tkankach. U zwierzat narazonych na ditlenek siarki w zakresie stezen 0,37 + 3,4 mg/m3
nie obserwowano zadnych zmian szkodliwych. Natomiast po 30 tygodniach narazenia
na ditlenek siarki o st¢zeniu 12,3 mg/m3 wystapily zmiany czynno$ciowe i histopatolo-
giczne w ptucach u wszystkich zwierzat w postaci zapalenia oskrzeli i zapalenia pgche-
rzykow ptucnych oraz hiperplazji pneumocytow. Zmiany te utrzymywaly si¢ przez 48
tygodni po przerwaniu narazenia (Alarie i in. 1972).

ODLEGLE SKUTKI TOKSYCZNE

Dzialanie mutagenne

U czterdziestu dwoch pracownikow zatrudnionych w fabryce nawozow sztucznych i
narazanych na ditlenek siarki (SO,) o $rednim stezeniu (41,7 mg/m®) stwierdzono
wzrost czgstosci wystgpowania aberracji chromosomowych i wymian chromatyd sio-
strzanych w limfocytach krwi obwodowej (Yadav, Kaushik 1996). Podobne wyniki uzy-
skano w badaniu czterdziestu pracownikow chinskich narazonych na ditlenek siarki o
stezeniu 0,34 + 12 mg/m*® w fabryce kwasu siarkowego (Meng, Zhang 1990a). Ponadto
stwierdzono u nich zwigkszona czgsto$¢ wystegpowania mikrojader w limfocytach krwi
obwodowej (Meng, Zhang 1990b).

Wodorosiarczan(IV) bedacy produktem reakcji ditlenku siarki z woda powoduje
deaminacj¢ cytozyny do uracylu. Reakcja ta jest odpowiedzialna za mutagenne dziatanie
ditlenku siarki. Adenina i guanina nie reaguja z wodorosiarczanem(IV) w temperaturze
37 °C. W reakcji cytozyny z wodorosiarczanem(1V) szybko powstaje odpowiedni ad-
dukt, ktory ulega przeksztatceniu do wodorosiarczanu(IV) uracylu w procesie nieod-
wracalnej deaminacji. Proces ten zachodzi przy pH 5 + 6 w obecnosci wodorosiarczan-
nu(IV) o duzym stezeniu (Shapiro 1977).

Dziatanie mutagenne wodorosiarczanu(IV) — 9 mM, czas inkubacji 5 + 20 min i
pH 5,5 zaobserwowano u wrazliwej na streptomycyng Escherichia coli oraz u opornej
na nowobiocyng Haemophilus influenzae. Wodorosiarczan(IV) o stezeniu 10 mM w
srodowisku obojetnym (pH 7) byt szczegdlnie aktywny jako mutagen u opornego na
streptomycyne szczepu Micrococus aureus (Kimball, Hirsch 1975; Shapiro 1977).

Dziatanie genotoksyczne mieszaniny wodorosiarczanu(IV) i siarczanu(IV) w
stosunku molowym 1: 3, o stgzeniach 0,1 + 2,0 mM wykazano w testach cytogenetycz-
nych na komorkach stozka wzrostu korzeni Allium sativum i Vicia fabia. Zmiany cyto-
genetyczne manifestowaly si¢ zwigkszona czgstoscia aberracji chromosomowych w
anafazie oraz wyst¢gpowaniem mikrojader (Yi, Meng 2003). W innych badaniach ta sa-
ma mieszanina siarczanow(IV) o zakresie stezen 0,5 + 30,0 mM hamowatla mitoz¢ ko-
morek ziarna jgczmienia przez opdznienie cyklu komorkowego 1 ,,$mierc¢” komorek,
natomiast 0 nizszych stezeniach (0,1 mM) dziatata odwrotnie, tj. stymulowata mitozg.
W komoérkach tych obserwowano ponadto zwigkszona czgsto$¢ wymiany chromatyd
siostrzanych i powstawania mikrojader (Yi i in. 2005).
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Ta sama mieszanina wodorosiarczanu(lV) i siarczanu(lV) podawana myszom
dootrzewnowo w dawkach 125 + 500 mg/kg przez siedem kolejnych dni spowodowata
znamienny wzrost czestosci wystepowania uszkodzen DNA, wykazanych w tescie ko-
metowym, w takich narzadach, jak: mozg, ptuca, serce, watroba, zotadek, $ledziona,
grasica, szpik kostny i nerki (Meng i in. 2004). Rowniez u myszy obojga pici narazo-
nych 6 h dziennie na ditlenek siarki o stezeniach: 14; 28; 56 lub 112 mg/m® przez 7 dni
obserwowano, zalezne od wielko$ci stezenia, uszkodzenie DNA w: limfocytach krwi
obwodowej, mozgu, ptucach, watrobie, jelicie cienkim, nerkach, §ledzionie i jadrach,
ktore manifestowaty sie dodatnim testem kometowym (Meng i in. 2005).

U myszy oboj §a plci narazanych 4 h dziennie na ditlenek siarki o st¢zeniach: 14;
28; 56 lub 84 mg/m® przez 7 dni obserwowano, w zaleznosci od wielkosci st¢zenia,
zwickszona czgsto$¢ wystgpowania mikrojader w wielobarwnych erytrocytach szpiku
kostnego (Meng i in. 2002).

Uwaza sig, ze ditlenek siarki wywiera dziatanie mutagenne, klastogenne i geno-
toksyczne oraz hamuje syntez¢ DNA, mitoz¢ i wzrost komorek na drodze posrednie;j
(Shapiro 1977).

Dziatanie rakotworcze

Umieralno$¢ na raka ptuca oceniono w kohorcie 57 613 pracownikow narazanych na
ditlenek siarki (SO,), zatrudnionych przez co najmniej rok w fabrykach pulpy drzewnej
oraz w przemysle papierniczym w 12 panstwach. W kohorcie tej 16 909 0sob nigdy nie
byto narazonych na ditlenek siarki, natomiast 40 704 pracownikéw byto narazonych na
ten zwiazek, w tym 2 495 0sob na zwiazek o jego duzym stgzeniu (3,9 + 7,8 mg/mS).
Umieralno$¢ ogolna byta nieco mniejsza od umieralnosci oczekiwanej (SMR = 0,89;
95% CI: 0,87 + 0,96). Umieralno$¢ na raka ptuca u pracownikéw narazonych na ditle-
nek siarki byla nieznacznie podwyzszona (SMR = 1,08; 95% CI: 0,98 + 1,18). Po stan-
daryzacji wynikow, z uwzglednieniem narazenia tacznego z formaldehydem, zwigzkami
chloroorganicznymi oraz pylem pulpy drzewnej 1 papieru — wzgledne ryzyko raka ptuca
wyraznie wzrosto w stosunku do grupy nienarazanej (RR = 1,49; 95% CI: 1,14 + 1,96).
Ani czas trwania narazenia, ani czas od pierwszego narazenia nie miaty istotnego
wplywu na umieralnos¢ z powodu raka ptuca. Umieralno$¢ na chtoniaka nieziarniczego
1 bialaczke byta podwyzszona u os6b narazonych na ditlenek siarki o duzym stgzeniu
(RR odpowiednio = 2,55; 95% CI: 1,06 + 6,13 oraz 2,49; 95% CI: 1,13 + 5,49). Autorzy
zasugerowali, ze narazenie na ditlenek siarki w przemysle pulpy drzewnej 1 papieru
moze by¢ zwiazane ze zwigkszonym ryzykiem raka ptuca (Lee i in. 2002).

Wedlug TARC ditlenek siarki jest klasyfikowany do grupy 3., podczas gdy w
ACGIH do grupy A4.

Dzialanie embriotoksyczne, fetotoksyczne, teratogenne
oraz wplyw na rozrodczos¢é

W badaniu przekrojowym kobiet finskich zatrudnionych w przemysle: celulozowym,
metalowym, wiskozowym i chemicznym, nie stwierdzono zwigkszonego ryzyka spon-
tanicznych poronien, bedacego nast¢pstwem narazenia na ditlenek siarki (Hemminki,
Niemi 1982).

W badaniach doswiadczalnych na myszach samcach, narazanych 6 h dziennie na
ditlenek siarki o st¢zeniach: 22; 56 lub 112 mg/m3 przez 7 kolejnych dni, stwierdzono
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nasilenie procesu peroksydacji lipidow w jadrach wyrazone wzrostem st¢zenia TBARS
1 aktywnosci katalazy (KA), a takze spadkiem poziomu GSH oraz aktywnosci SOD oraz
GPx (Meng, Bai 2004).

Grupy dziesigciu samcow i dziesigciu samic myszy narazano w sposob ciagly
na ditlenek siarki o stezeniach: 13; 31,2 lub 78 mg/m® przez 10 dni przed kojarzeniem
oraz migdzy 12. a 14. dniem ciazy. Nie obserwowano zmian ptodnosci i plenno$ci zwie-
rzat w stosunku do liczby samcow i1 samic w miotach oraz §miertelnosci okotoporodo-
wej (Petruzzi i in. 1996). Réwniez w innym badaniu, w ktérym 32 myszy narazano 7 h
dziennie na ditlenek siarki o stezeniu 65 mg/m® miedzy 6. i 16. dniem ciazy oraz 20
krolikoéw narazanych na zwiazek o stezeniu 182 mg/m® miedzy 6. i 18. dniem ciazy, nie
obserwowano zmian w liczbie implantacji, resorpcji i zywych urodzen u obu gatunkow
(Murray i in. 1979).

Cigzarne myszy CD-1 narazano na ditlenek siarki o st¢zeniu 83 lub 169 mg/m3
migdzy 7. 1 18. dniem ciazy. Narazanie matek myszy na zwiazek o obu stgzeniach nie
miato wptywu na liczebno$¢ zywego potomstwa, natomiast narazanie na zwiazek o
wigkszym stezeniu (169 mg/m®) wptyneto na zmniejszenie masy urodzeniowej po-
tomstwa. Narazenie na ditlenek siarki o obu stgzeniach istotnie wydluzyto czas odru-
chu postawy i utozenia w pierwszym dniu oraz geotropizmu w 10. dniu po urodzeniu.
W konkluzji stwierdzono, ze narazenie cigzarnych zwierzat na ditlenek siarki moze
wptywaé na koordynacje neuromigs$niowa potomstwa, co prowadzi do uposledzenia
czynnosci neuromigsniowej noworodka (Singh 1989).

TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie

Ditlenek siarki (SO,) jako substancja dobrze rozpuszczalna w wodzie ulega wchianianiu
gléwnie w nosogardzieli podczas oddychania przez nos. Tylko niewielka ilo$¢ ditlenku
siarki moze przechodzi¢ do przestrzeni pgcherzykowej. [lo§é ta wyraznie wzrasta pod-
czas wysitku fizycznego w wyniku wzrostu wentylacji ptuc (Frank i in. 1969; Sheppard
i in. 1981). Stwierdzono u krolikow, ze wydajnos¢ wcehtaniania ditlenku siarki zalezy
od jego stezenia w powietrzu wdychanym. Ditlenek siarki o duzych st¢zeniach
(> 260 mg/m®) powodowat, ze wydajnosé ta w drogach oddechowych wynosila > 90%,
aw przypadku stezeh matych (< 0,26 mg/m®) wynosita okoto 40% (Strandberg 1964).

Ditlenek siarki w postaci wodorosiarczanu(1V) lub siarczanu(1V) pobieranych z
pokarmem 1 napojami jest wchtaniany z przewodu pokarmowego. U szczuréw stwier-
dzono, ze 50% pobranej dawki wodorosiarczanu(IV) jest utleniane do siarczanu(VI) w
jelicie cienkim, a pozostale 50% ulega wchtanianiu do krwi w postaci macierzystej
(Franklin 1972). Wchianianie ditlenku siarki w drogach oddechowych byto u krolikow
okoto 5-krotnie wydajniejsze niz wchlanianie wodorosiarczanu(IV) z przewodu pokar-
mowego, pobranego z woda do picia (Gunnison, Palmes 1973).

Rozmieszczenie i metabolizm

Ditlenek siarki (SO,) jest glownym zZrédiem endogennych siarczanow(lV) i S-sulfonia-
now. O ile pierwsze sa produktami hydratacji ditlenku siarki, to drugie sa produktami
reakcji siarczané6w(IV) z biatkami. Zwiazki te powstaja rowniez z aminokwasow
siarczkowych, a takze sa pobierane z dieta i woda do picia (Cohen i in. 1973).
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Siarczan(IV) wykryto w popluczynach ptucnych i ptynie perfuzyjnym podczas
narazenia izolowanych pluc $winki morskiej na ditlenek siarki o stezeniach 130 +
1300 mg/m?® (Atzori i in 1992).

Narazenie szczurdw na ditlenek siarki o stezeniach 26 + 78 mg/m® lub siar-
czan(IV) 1 sulfonian prowadzito do kumulacji siarczandéw(IV) w ptucach, tchawicy i
osoczu, ktorej stopien nasilenia narastal wraz ze spadkiem aktywnos$ci watrobowe;j
oksydazy siarczanowej (EC 1.8.3.1). Enzym ten metabolizuje wodorosiarczan(lV) i
siarczan(lV) do siarczanu(VI), (Cohen, Fridovich 1971). Oksydaza siarczanowa jest
biatkiem zawierajacym molibden w centrum katalitycznym. Jego rola biologiczna pole-
ga na utlenianiu endogennych siarczanow(IV) powstajacych podczas metabolizmu ami-
nokwasow siarczkowych (Cohen i in. 1973). Enzym ten wystgpuje w tkankach ssakow,
roslin 1 w bakteriach. U ssakow oksydaza siarczanowa jest obecna w watrobie, nerkach,
jelicie cienkim i plucach. Jest to enzym mitochondrialny (Cohen i in. 1973).

Utlenianie wodorosiarczanu(IV) przez oksydazg siarczanowa u ssakoéw jest pro-
cesem detoksykacyjnym. Genetyczny deficyt tego enzymu prowadzi do $mierci nowo-
rodkéw na skutek zaburzen neurologicznych (Mudd i in. 1967).

Wydalanie

U cztowieka okoto 12 + 15% ditlenku siarki (SO,) wchianianego przez btong $luzowa
nosa ulega desorpcji i usuwaniu z powietrzem wydechowym (Speizer, Frank 1966).
U pséw stwierdzono, ze ilos¢ wydalanego *°SO, z powietrzem wydechowym, po nara-
zeniu na ten zwiazek o stezeniu 57,2 mg/m®, wynosita 1% stezenia stwierdzonego w
powietrzu wdychanym (Frank i in. 1967)

U pracownikéw narazonych na ditlenek siarki o stezeniach 0 + 149.4 mg/m®
obserwowano zwigkszone wydalanie z moczem siarczan6w(VI) ogdtem 1 siarczanow
organicznych (Savi¢ i in. 1987). Po narazeniu na SO, w moczu pséw stwierdzono
obecnos¢ 92,4% znacznika jako siarczany(VI) ogdtem oraz 84,4% znacznika jako siar-
czany nieorganiczne. Szybko$¢ wydalania znacznika przez nerki byla w przyblizeniu
proporcjonalna do jego stgzenia w osoczu i krwi petnej (Yokoyama i in. 1971).

MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Indukowany przez ditlenek siarki (SO2) wzrost oporow w drogach oddechowych, wyra-
zony spadkiem podatnos$ci ptuc (Atzori i in. 1992), jest spowodowany odruchem obkur-
czenia oskrzeli (Frank i in. 1962). Wstrzyknigcie atropiny przeciwdziatatlo wzrostowi
oporéw w drogach oddechowych u zdrowych 0s6b narazonych na ditlenek siarki o stgze-
niach 10,4 + 15,6 mg/m® przez 10 min (Nadel i in. 1965), co sugeruje udzial mechani-
zmu cholinergicznego w obkurczeniu oskrzeli. Ponadto wskazano na udzial w tym pro-
cesie prostaglandyn i leukotrienow uwalnianych z komoérek tucznych (Field i in. 1996;
Lazarus i in. 1997).

U kotow, u ktorych wywolano skurcz oskrzeli za pomoca 5-hydroksy-
tryptaminy, krotkotrwate narazenie (10 oddechoéw przez rurkg tracheostomijng) na di-
tlenek siarki o duzym stezeniu (260 + 2600 mg/m®) prowadzito do rozszerzenia oskrze-
li. Skutek ten nie podlegat wptywom atropiny, propranololu, heksametonium, tetrodok-
syny i indometacyny, co wyklucza w nim udziat: uktadu cholinergicznego, adrenergicz-

nego, osrodkowych i obwodowych zwojow autonomicznych oraz prostaglandyn (Thompson
i in. 1990).
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W badaniach w warunkach in vitro ditlenek siarki o stezeniu 13 mg/m® podczas
narazenia przez 60 min hamowat inkorporacje [*H]leucyny do komoérek nablonkowych
nosa cztowieka, co wskazuje na mozliwo$¢ zahamowania syntezy biatka de novo (Nc-
Manus i in. 1989).

Narazenie na ditlenek siarki moze indukowaé proces apoptozy w watrobie
szczura przez zwigkszong ekspresje odpowiednich genéw Samce szczuréw narazano na
ditlenek siarki o stezeniach: 14; 28 lub 56 mg/m” przez 7 dni. W hepatocytach tych
szczurOw w porOwnaniu ze zwierzgtami z grupy kontrolnej stwierdzono zalezny od
stezenia ditlenku siarki wzrost pozioméw mRNA 1 biatek genéw p 53 1 bax, promoto-
row apoptozy, a takze spadek pozioméw mRNA i biatka bcl-2 bedacego supresorem
apoptozy (Bai, Meng 2005). Zjawisko to autorzy wiaza z oksydacyjnym uszkodzeniem
DNA za czym przemawiaja zmiany peroksydacyjne w réznych narzadach (Meng 2003;
Meng i in. 2003a; 2003b) i dodatni test kometowy (Meng i in. 2004), indukowane przez
ditlenek siarki.

U szczurow Wistar narazonych na ditlenek siarki obserwowano zwigkszona eks-
presje protoonkogendéw c-jun i c-fos, wyrazona wzrostem pozioméw mRNA i odpo-
wiednich biatek w ptucach. Z drugiej strony, u tych zwierzat poziomy mRNA dla
CYP1A1 i 1A2 oraz aktywnosci odpowiednich monooksygenaz mikrosomalnych, tj. O-
-deetylazy 7-etoksyrezorufiny (EROD) i O-demetylazy metoksyrezorufiny (MROD)
byly zmniejszone w ptucach i watrobie (Qin, Meng 2005; 2006).

W badaniach w warunkach in vitro na kulturach makrofagow plucnych narazo-
nych na ditlenek siarki o stgzeniach: 2,6; 6,5 lub 13 mg/m przez 30 min obserwowano
spadek spontanicznej i stymulowanej I|popoI|sacharydem produkcji czynnika martwi-
czego nowotworu (TNF-o) i interleukiny 1-B (IL 1-B). Natomiast nie stwierdzono
wplywu tego zwiazku na wydzielanie IL-6 i transformujacego czynnika wzrostu (TGF-
B). Cytotoksyczne dziatanie ditlenku siarki stwierdzono u 3,1 + 9,5% badanych makro-
fagow (Knorst i in. 1996). Obserwowane zmiany poziomoéw cytokin wskazuja na im-
munotoksyczne dziatanie ditlenku siarki. Cytokiny biora udziat w transmisji sygnatow
migdzy komoérkami w stanach fizjologicznych 1 patologicznych Wyniki tych badan nie
zostaly potwierdzone podczas doswiadczenia w warunkach in vivo. U myszy naraza-
nych 4 h dziennie na ditlenek siarki o stgzeniach: 14; 28 lub 56 mg/m przez 7 kolej-
nych dni, obserwowano wzrost st¢zenia IL- 6 I TNF-o w tkance ptucnej po narazeniu na
zwiazek o matym stezeniu (14 lub 28 mg/m®), (Meng i in. 2005).

DZIALANIE EACZNE

U dwudziestu zdrowych, nlepalqcych 0sOb oceniono wptyw aerozolu weglowego (we-
giel aktywny) o stezeniu 0,5 mg/m® i o érednicy aerodynamicznej 1 ,5 wum na odpowiedz
uktadu oddechowego na ditlenek siarki (SO,) o stezeniu 2,6 mg/m® podczas 4 h naraze-
nia. Osoby te narazano na sam ditlenek siarki, sam wegiel aktywny lub oba te czynniki
facznie. Wegiel aktywny jako potencjalny nosnik ditlenku siarki nie mial istotnego
wplywu na draznigce dziatanie tego zwiazku wyrazone podraznieniem btony Sluzowe;j
nosa i gardta oraz niewielkim spadkiem wartosci wskaznikow spirometrycznych po
obciazeniu wysitkiem fizycznym (FEV;, FEV1/TVC i FEF;s5.750,), (Kulle i in. 1986).

Laczne narazenie szczuréw na ditlenek siarki i benzo[a]piren prowadzito do
zwigkszonej ekspresji protoonkogenoéw c-jun i c-fos w plucach. Narazenie to nie miato
wplywu na ekspresj¢ CYP1A1 1 1A2 oraz na aktywno$¢ mikrosomalnych monooksyge-
naz (EROD i MROD) pomimo, ze sam benzo[a]piren indukowat oba CYP i zwigkszat
aktywnos$¢ monooksygenaz mikrosomalnych (Qin, Meng 2006).

40



ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

W warunkach jednorazowego narazenia na ditlenek siarki (SO;) obserwowano na ogot
skutki ze strony uktadu oddechowego, ktorych rodzaj i nasilenie zalezaty od wielkosci i
czasu trwania narazenia.

U dziesigciu mezczyzn w wieku 55 + 73 lat narazanych na ditlenek siarki o
stezeniu 1,3 lub 2,6 mg/m® przez 30 min, w tym na wysilek fizyczny przez 10 min, nie
obserwowano zadnych zmian ze strony ukladu oddechowego w przypadku ditlenku
siarki 0 mniejszym st¢zeniu, natomiast w przypadku ditlenku siarki o wigkszym stgze-
niu (2,6 mg/m®) stwierdzono spadek wartoéci FEV1 (Rondinelli i in. 1987).

U jedenastu mgzczyzn narazonych przez 1 + 30 min na ditlenek siarki o stgze-
niach: 2,7; 13 lub 34 mg/m3 obserwowano, w zalezno$ci od wielko$ci narazenia, wzrost
plucnych oporéw przeptywowych (PRF) i czynno$ciowej pojemnosci zalegajacej
(FRC). Po najmniejszym narazeniu na ditlenek siarki (2,6 mg/m®) wzrost PRF wystapit
tylko u jednej osoby, przy $rednim narazeniu (13,0 mg/m®) u wszystkich osob, nato-
miast po narazeniu na ditlenek siarki o najwigkszym stezeniu (34 mg/m®) u wszystkich
0s0b obserwowano wzrost wartosci obu wskaznikéow spirometrycznych (Frank i in.
1962; Frank 1980). Stezenie ditlenku siarki wynoszace 2,7 mg/m3 mozna przyjaé za
wartos¢ NOAEL zwiazku.

Dwunastu mezczyzn narazano w sposob ciagly na ditlenek siarki o steze-
niach: 0,8; 2,6 lub 7,9 mg/m?® przez 120 h. Ditlenek siarki o dwoch najmniejszych
stezeniach nie spowodowal Zadnych zmian ze strony uktadu oddechowego, natomiast
zwiazek 0 najwickszym stezeniu (7,9 mg/m®) wywotal wzrost oporéw w matych dro-
gach oddechowych i spadek podatnosci ptuc (Weir i in. 1972).

U sze$ciu mezczyzn narazonych przez 10 min na ditlenek siarki o st¢zeniu 39
lub 73 mg/ m?* wystapil wzrost oporu przeptywu plucnego oraz podraznienie tylnej czg-
$ci gardta i oskrzeli (Speizer, Frank 1966).

Pigtnastu mezczyzn narazano na ditlenek siarki o stezeniach: 2,6; 13 lub
66 mg/m® przez 6 h. Po narazeniu na ditlenek siarki o wszystkich stezeniach obserwo-
wano spadek FEV; i FEF;s.7s5, natomiast po narazeniu na zwiazek o najwigkszych
stezeniach (13 lub 66 mg/m®) obserwowano réwniez zmniejszenie przeptywu powietrza
przez nos (Anderseniin. 1974).

U dwudziestu dwoch megzczyzn narazonych przez 20 min na ditlenek siarki o
stezeniu 20 mg/m3, w tym na wysilek fizyczny (15 min), stwierdzono obecno$¢ makro-
fagow ptucnych, limfocytow i komodrek tucznych w pophluczynach oskrzelowo-
-pecherzykowych (Sandstrom i in. 1989a). W innym badaniu, w ktorym stezenie ditlen-
ku siarki w powietrzu wynosito: 10; 13; 20 lub 30 mg/ms, a czas narazenia 20 min, ob-
serwowano wzrost liczby komorek zapalnych w BAL pobranych 24 h po narazeniu
tylko na stezenia w zakresie 10 + 20 mg/m® (Sandstrom i in. 1989b).

Zalezno$¢ ostrego dziatania toksycznego ditlenku siarki od wielkosci narazenia
U zwierzat laboratoryjnych przedstawiono w tabeli 2.
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NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
SRODOWISKA PRACY ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM (DSB)

Istniejace wartosci NDS

Istniejace wartosci dopuszczalnych poziomoéw narazenia zawodowego na ditlenek siarki
(SO2) w niektorych panstwach przedstawiono w tabeli 3.

Tabela 3.
Wartosci dopuszczalnych wielko$ci narazenia zawodowego na ditlenek siarki (SO,)
w niektorych panstwach (ACGIH 2001; DFG 1996; SCOEL 1998)

Panst\_vo/l_nstytuCJa/ Wartos¢ I\P’IDS, Wartoé¢ NDSCh, mg/m?®
organizacja mg/m
Polska 2 5
Belgia 5 13
Finlandia (2005) 2,7 11
Francja 5 10
Holandia 5 -
Szwecja 5 13
Dania 1,3 —
Niemcy 1,3 —
UE (SCOEL, 1998) 1,3 2,7
USA:

— ACGIH (2009) - 0,65 A4

— OSHA 5 13

—NIOSH 5 13

A4 — substancje nieklasyfikowane jako rakotwoércze dla ludzi.

Podstawa normatywu w Unii Europejskiej bylo drazniace dziatanie ditlenku
siarki na uktad oddechowy (SCOEL 1998). Réwniez w ACGIH przyjgto dziatanie draz-
niace zwiazku na drogi oddechowe jako skutek krytyczny ditlenku siarki, ale wartos¢
LOAEL okreslono na poziomie 5-krotnie wyzszym niz SCOEL (ACGIH 2001). W
2007 r. w ACGIH zalecono nowa warto$¢ normatywu na poziomie 0,65 mg/m® jako
stezenie chwilowe (STEL). Podstawa propozycji tej wartosci bylo dzialanie drazniace
zwiazku na drogi oddechowe obserwowane u ochotnikéw narazonych na ditlenek siarki
w warunkach kontrolowanych (narazenie krétkotrwale). Zwezenie oskrzeli obserwowano
u ochotnikéw narazonych na zwiazek o stezeniu 1,3 mg/m® (0,5 ppm), a u astmatykéw o
stezeniu 1,05 mg/m3 (0,4 ppm). Zmian takich nie obserwowano w obu grupach o stgze-
niu 0,65 mg/m3 (0,25 ppm), ktoére przyjeto za wartos¢ chwilowa TLV-STEL. Wartos¢ ta
ma chroni¢ zdrowych i nadwrazliwych pracownikéw przed dziataniem zwiazku na dro-
gi oddechowe zaréwno w warunkach ostrego, jak i przewlektego narazenia. Nie ma
podstawy do ustalenia wartosci TLV-TWA (ACGIH 2009).
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Podstawy proponowanej wartosci NDS

Podstawa warto$ci NDS ditlenku siarki (SO2) u mtodych i zdrowych ochotnikéw moze
by¢ ostre dziatanie drazniace zwiazku na uktad oddechowy prowadzace do zmian obtu-
racyjnych (Frank i in. 1962; Frank 1980). Dziatanie to wyrazone wzrostem oporu prze-
ptywowego (PRF) i czynno$ciowej pojemnosci zalegajacej pluc (FRC) obserwowano
po narazeniu na ditlenek siarki o stezeniu 34 mg/m® u wszystkich jedenastu badanych
0so0b. Rowniez u wszystkich os6b obserwowano wzrost oporu przeptywowego w ptu-
cach po narazeniu na ditlenek siarki o stezeniu 13 mg/m?®, natomiast zmiana ta wystapi-
fa tylko u jednej osoby (1/11), gdy stezenie zwiazku wynosito 2,7 mg/mg. Czas naraze-
nia tych 0osob wynosit 1 + 30 min. Obserwowane zmiany nasilaty si¢ z czasem trwania
narazenia od 1 do 10 min. Wydhuzenie czasu narazenia z 10 do 30 min nie zwigkszato
odpowiedzi uktadu oddechowego na ditlenek siarki. Przyjmujac stezenie 2,7 mg/m®
ditlenku siarki za warto$¢ NOAEL oraz nast¢pujace warto$ci wspotczynnikéw niepew-
nosci:

— A =2 —rbznice wrazliwosci osobniczej

—B =1 —rdznice wrazliwosci gatunkowej

— C =1 — przejécie z badan ostrych do przewlektych ze wzgledu na brak skutkow

odleglych i przyjecie dziatania drazniacego za skutek krytyczny

—D =1- ze wzgledu na oddechowa drogg narazenia

— E =1- wspodtczynnik ekspercki,
mozna obliczy¢ warto§¢ NDS na podstawie wzoru:

NDS =NOAEL/A-B-C-D-E
NDS=27mg/m%2-1-1-1-1=1,3 mgm®.

Warto§¢ NDSCh ditlenku siarki jako substancji drazniacej drogi oddechowe
mozna obliczy¢ na podstawie nastgpujacego wzoru:

Log NDSCh =log NDS + u(P? -log Sg
NDSCh =NDS - Sg"®,

w ktorym:
— u(P) — 1,86, wspotczynnik zwiazany z prawdopodobienstwem przekroczenia
wartos$ci krotkoterminowej rowny 1,53
— Sg — standardowe odchylenie geometryczne (w granicach 1,5 + 2)
—Log Sg — w granicach 0,18 +~ 0,3.
Zatem warto$¢ NDSCh ditlenku siarki wynosi:

NDSCh = 1,859 - NDS + 2,888 - NDS
NDSCh = 1,859 - 1,3 mg/m® =+ 2,888 - 1,3 mg/m®
NDSCh = 2,42 + 3,75 mg/m°.

W zwiazku z powyzszym, proponuje si¢ zmniejszenie w srodowisku pracy dotych-
czas obowiazujacych w Polsce wartoéci NDS 1 NDSCh ditlenku siarki odpowiednio do
poziomu 1,3 2,7 mg/m3 oraz oznakowanie tych wartosci litera ,,I” — substancja o dziataniu
drazniacym. Proponowane wartosci sa takie same jak ustalone przez SCOEL (1998).
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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
91-348 Lodz

ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy i spojowki.
Badania pomocnicze: spirometria.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy i spojowki.
Badania pomocnicze: spirometria.

Czestotliwos¢ badan okresowych: co 2 + 3 lata.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktyczne moze poszerzy¢ jego zakres o dodat-
kowe specjalistyczne badania lekarskie oraz badania pomocnicze, a takze wyznaczy¢
krotszy termin nast¢pnego badani, jezeli stwierdzi, ze jest to niezbedne do prawidtowe;j
oceny stanu zdrowia pracownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego przed zakonczeniem aktywnoSsci
zawodowej

Ogolne badanie lekarskie ze zwroceniem uwagi na uktad oddechowy i spojowki.
Badania pomocnicze: spirometria.

Narzady (uklady) krytyczne

Uktad oddechowy 1 spojowki.

Przeciwwskazania lekarskie do zatrudnienia

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc, astma oskrzelowa, przewlekle przerostowe i za-
nikowe zapalenie bton §luzowych gornych drog oddechowych oraz przewlekle stany
zapalne blon §luzowych oczu.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandydatéw do pracy.
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O przeciwwskazaniach w przebiegu trwania zatrudnienia powinien decydowaé lekarz
sprawujacy opieke profilaktyczna, biorac pod uwage wielko$¢ i okres trwania narazenia
zawodowego oraz oceng stopnia zaawansowania i dynamike zmian chorobowych.
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ANDRZE] STAREK
Sulfur dioxide

Abstract

Sulfur dioxide (SO») is one of the most common air pollutants, and it has increased in preva-
lence with the continuing industrialization of society. SO> pollution is produced by the combus-
tion and processing of sulfur-containing fossil fuels. This compound is a colourless gas with
extremely irritating and corrosive effects. Its odour threshold is in the range of 8-13 mg/m3.

Exposure to SO, has been shown to induce bronchoconstriction and tissue damage. SO> dis-
plays mutagenic, klastogenic, and genotoxic effect; it also exerts an inhibitory effect on DNA
syntesis, mitosis, and cell growth. There was no evidence of carcinogenic, fetotoxic and terato-
genic effects.

On the basis of NOAEL value (2.7 mg/m3) for local short-term (10-30 min) effects of SOz on the
airways in volunteers and relevant uncertainty factors, the MAC (TWA) value of 1.3 mg/m3
was calculated. Also, MAC (STEL) value of 2.7 mg/m? was calculated. Moreover, “I” (irritation
agent) notation is recommended.
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