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Abstract

The German Commission for the Investigation of Health Hazards of Chemical Compounds in the Work Area 
has re-evaluated the maximum concentration at the workplace (MAK value) for 2-methoxypropylacetate-1 
[70657-70-4]. Available publications and unpublished study reports are described in detail.
Critical effects of 2-methoxypropylacetate-1 are its irritancy and teratogenicity. A MAK value of 5 ml/m3 had 
been set. This value is now reaffirmed based on the findings on the irritancy of the substance in a 28-day in-
halation study with rats.
Since a local effect is critical, Peak Limitation Category I with excursion factor of 2 has been set. 2-Methoxy-
propylacetate-1 remains assigned to Pregnancy Risk Group B and it also remains designated with an “H” (for 
substances that can be absorbed through the skin in toxicologically relevant amounts).
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2-Methoxypropylacetat-11)

[70657-70-4]

Nachtrag 2018

MAK-Wert (2001) 5 ml/m3 (ppm) ≙ 27 mg/m3

Spitzenbegrenzung (2017) Kategorie I, Überschreitungsfaktor 2

Hautresorption (2000) H

Sensibilisierende Wirkung –

Krebserzeugende Wirkung –

Fruchtschädigende Wirkung (1988) Gruppe B

Keimzellmutagene Wirkung –

BAT-Wert –

Synonyma 2-Methoxypropyl-1-acetat
2-Methoxypropylacetat

Chemische Bezeichnung 1-Propanol, 2-methoxy-, 1-acetat

Formel

C6H12O3

Molmasse 132,16 g/mol

Siedepunkt bei 1013 hPa 154,8 ± 13,0 °C (ber.; CAS 2016)

Dichte bei 20 °C 0,959 ± 0,06 g/cm3 (ber.; CAS 2016)

Dampfdruck bei 25 °C 4,17 hPa (CAS 2016)

log KOW 0,481 (ber.; CAS 2016)

Löslichkeit bei 25 °C 58 g/l (ber.; CAS 2016)

1 ml/m3 (ppm) ≙ 5,484 mg/m3 1 mg/m3 ≙ 0,182 ml/m3 (ppm)

1)	 MAK-Wert für die Summe der Luftkonzentrationen von 2-Methoxypropanol-1 und 2-Methoxy-
propylacetat-1.
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Zu 2-Methoxypropylacetat-1 liegen eine Begründung aus dem Jahr 1988 sowie 
Nachträge aus den Jahren 2000 und 2001 vor.

Seit dem Jahr 2016 berücksichtigt die Kommission bei Stoffen, deren MAK-Wert 
auf systemischen Effekten basiert und aus inhalativen Tierversuchen oder Proban-
denstudien in Ruhe abgeleitet wurde, dass das Atemvolumen am Arbeitsplatz höher 
ist als unter diesen experimentellen Bedingungen. Dies gilt jedoch nicht für Gase 
und Dämpfe, wenn deren Blut:Luft-Verteilungskoeffizient < 5 ist (siehe MAK- und 
BAT-Werte-Liste, Abschnitt I b und I c). Der berechnete Blut:Luft-Verteilungskoef-
fizient von 2-Methoxypropylacetat-1 ist 2111 nach Buist et al. (2012). Mit diesem 
Nachtrag wird überprüft, ob aufgrund des höheren Atemvolumens am Arbeitsplatz 
der MAK-Wert und die Schwangerschaftsgruppe von 2-Methoxypropylacetat-1 
geändert werden müssen.

1    Allgemeiner Wirkungscharakter

Bei Ratten und Kaninchen wirkt 2-Methoxypropylacetat-1 teratogen. In einer 
28-Tage-Inhalationsstudie treten bei Ratten ab 560 ml/m3 unregelmäßige Atmung 
und bei 2700 ml/m3 u. a. weitere klinische Zeichen von Reizwirkung wie stoßweise 
Atmung, teilweise Lidschluss, zum Teil blutige Sekretion der Augen und der Nase 
auf. Es liegen keine Daten zur Genotoxizität, zur Kanzerogenität und zur sensibili-
sierenden Wirkung vor.

2    Wirkungsmechanismus

Die teratogene Wirkung wird auf die im Metabolismus entstehende Säure zurück
geführt (ECETOC 2005). Der Mechanismus ist unbekannt.

3    Toxikokinetik und Metabolismus

3.1    Aufnahme, Verteilung, Ausscheidung

Hierzu liegen keine Daten vor.

3.2    Metabolismus

Die Halbwertszeit der Hydrolyse (Esterspaltung) von 2-Methoxypropylacetat-1 zu 
2-Methoxypropanol-1 in Rattenplasma in vitro beträgt bei 37 °C etwa 10 Minuten 
(Hoffmann und Jäckh 1985).

Nach der Hydrolyse von 2-Methoxypropylacetat-1 zu 2-Methoxypropanol-1 er-
folgt die Oxidation zu 2-Methoxypropionsäure, dem Hauptmetaboliten im Urin 
(Miller et al. 1986).
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Mit dem Isomeren 1-Methoxypropylacetat-2 wurde in vitro in Rattenplasma 
ebenfalls eine Halbwertszeit der Hydrolyse von etwa 10 Minuten erhalten (BASF 
AG 1984 d) und in vivo bei F344-Ratten die schnelle Hydrolyse des Esters zum 
Glykolether nachgewiesen (Domoradzki et al. 2003).

4    Erfahrungen beim Menschen

Berichte über Erfahrungen beim Menschen liegen nicht vor.

5    Tierexperimentelle Befunde und In-vitro-Untersuchungen

5.1    Akute Toxizität

5.1.1    Inhalative Aufnahme

Gruppen von je einem männlichen und weiblichen Beagle-Hund bzw. Himalaya-
Kaninchen wurden einmalig inhalativ sechs Stunden lang gegen durchschnittlich 
375 ml 2-Methoxypropylacetat-1/m3 exponiert. Zu Beginn der Exposition war bei 
den Hunden große Unruhe festzustellen, nach ca. 15 Minuten setzte bei dem weib-
lichen Tier starke Salivation ein, beim männlichen Hund traten starke Kau- und 
Leckbewegungen auf. Bei beiden Tieren war der Lidschlag erhöht und erst nach 
zwei Stunden wieder normal. Nach drei Stunden waren Salivation und Leckbewe-
gungen bei den Hunden zurückgehend und nach sechs Stunden nur noch ge
ringfügig vorhanden. Bereits drei Minuten nach Beendigung der Exposition waren 
die Tiere ohne auffälligen Befund. Bei den Kaninchen waren nur nach 2,5 und 4,5 
Stunden vereinzelt Kau- und Leckbewegungen zu beobachten, zu allen anderen 
Zeitpunkten waren die Tiere ohne auffälligen Befund. Die nach der Exposition 
durchgeführte Augenuntersuchung ergab ebenso wie die pathologische Untersu-
chung bei beiden Spezies keinen unerwünschten Befund (BASF AG 1984 a).

5.1.2    Orale Aufnahme

Gruppen von je fünf männlichen und weiblichen Wistar-Ratten erhielten einmalig 
mit der Schlundsonde 2610, 3830 oder 5000 mg 2-Methoxypropylacetat-1/kg KG. 
Bei männlichen und weiblichen Tieren der hohen Dosisgruppe traten Dyspnoe, 
Apathie, anomale Lage, Taumeln und schlechter Allgemeinzustand auf. Innerhalb 
der 14-tägigen Nachbeobachtungszeit verendete ein weibliches Tier, bei diesem 
wurden allgemeine Stauungshyperämie und Verdacht von Magenulzerationen fest-
gestellt. Die orale LD50 von 2-Methoxypropylacetat-1 liegt somit bei > 5000 mg/kg 
KG (BASF AG 1984 b).

5.1.3    Dermale Aufnahme

Hierzu liegen keine Daten vor.
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5.2    Subakute, subchronische und chronische Toxizität

5.2.1    Inhalative Aufnahme

In einer bereits in der Begründung 1988 beschriebenen Studie wurden Gruppen 
von je fünf männlichen und weiblichen Wistar-Ratten 28 Tage lang, an fünf Tagen 
pro Woche, sechs Stunden pro Tag gegen 0, 110, 560 oder 2700 ml 2-Methoxypro-
pylacetat-1/m3 (0, 600, 2950, 14 740 mg/m3) exponiert (Ganzkörperexposition). Die 
Reinheit der Testsubstanz war 97,96 %, die höchste Konzentration entspricht nach 
Angaben der Autoren 95 % der Dampfsättigungskonzentration bei 20 °C. Bei den 
Tieren der hohen Konzentrationsgruppe traten während der Exposition aus-
geprägte klinische Zeichen auf, wie unregelmäßige und stoßweise Atmung, teilweise 
Lidschluss, zum Teil blutige Sekretion aus Augen und Nase, kauernde Haltung, 
leichte Apathie, blasse Hautfarbe sowie Speichelfluss und struppiges Fell. Leicht 
unregelmäßige Atmung und struppiges Fell wurden auch bei den Tieren der mitt
leren, jedoch nicht bei den Tieren der niedrigen Konzentrationsgruppe beobachtet. 
Die Symptome waren reversibel und verschwanden innerhalb kurzer Zeit nach 
Beendigung der Exposition. Mortalität trat nicht auf. In der hohen Konzentrations-
gruppe war das Körpergewicht bei den männlichen Tieren am 24. Tag und bei den 
weiblichen Tieren am 17. Tag signifikant vermindert. Die Körpergewichtszunahme 
war bei den männlichen Tieren dieser Gruppe während der gesamten Expositions-
dauer bis zum Tötungstag signifikant vermindert, bei den weiblichen Tieren dieser 
Gruppe war dieser Effekt in der Zeitspanne zwischen letzter Exposition und Tötung 
reversibel. Alle männlichen und drei weibliche Ratten der hohen Konzentrations-
gruppe zeigten eine starke Abnahme von Größe und Gewicht des Thymus. Die his-
tologische Untersuchung ergab Thymus-Atrophie. Bei den männlichen Tieren 
wurde eine mäßige Zunahme des Nebennierengewichts ohne histologisches Kor-
relat beobachtet. Bei den männlichen Tieren der hohen Konzentrationsgruppe 
zeigte sich weiterhin ein vermindertes absolutes Lebergewicht. Veränderungen des 
Blutbildes, Schädigungen des Knochenmarks oder der Hoden traten nicht auf. Bei 
den männlichen Tieren der hohen Konzentrationsgruppe war im Blut der Gluco-
sespiegel vermindert und die Thromboplastinzeit erhöht, bei den weiblichen Ratten 
waren Harnstoff- und Proteinspiegel erniedrigt, die Aktivität der alkalischen Phos-
phatase erhöht und die Anzahl polymorphkerniger Granulozyten leicht erhöht. In 
den unteren beiden Konzentrationsgruppen traten keine derartigen Effekte auf. Die 
histopathologische Untersuchung der Nasenhöhle (Schnittebene II) und der Lunge 
bei den Tieren der Kontroll- und der hohen Konzentrationsgruppe bzw. der Nasen-
höhle (Schnittebene IV) bei allen Tieren ergab keine mit der Exposition in Zusam-
menhang stehenden auffälligen Befunde (BASF AG 1984 c, 1987; Ma-Hock et al. 
2005). Die NOAEC für systemische Wirkungen liegt somit bei 560 ml/m3 und die 
für klinische Reizwirkung bei 110 ml/m3.

5.2.2    Orale Aufnahme

In einer bereits in der Begründung 1988 beschriebenen Studie erhielten Gruppen 
von je fünf männlichen Wistar-Ratten mit der Schlundsonde an zehn aufeinander-
folgenden Tagen 0 oder 2600 mg 2-Methoxypropylacetat-1/kg KG. Zudem wurden 
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weiteren Gruppen äquimolare Dosen von 1800 mg 2-Ethoxyethanol/kg KG oder 
1800 mg 2-Methoxypropanol/kg KG verabreicht. Neben klinischen Beobachtungen 
wurden am Versuchsende hämatologische Parameter erhoben, Organgewichte von 
Hoden, Thymus, Leber, Nieren und Milz bestimmt sowie Hoden und Thymus his
topathologisch beurteilt. Während bei den mit 2-Ethoxyethanol behandelten Tie-
ren vermindertes Körper-, Hoden- und Thymusgewicht auftrat und bei der patho
logischen Untersuchung starke Thymusinvolution und verkleinerte Hoden 
beobachtet wurden, waren bei den mit 2-Methoxypropanol-1 oder 2-Methoxypro-
pylacetat-1 behandelten Tieren Körper- und Organgewichte unauffällig und die 
pathologische Untersuchung ohne besonderen Befund. Bei den mit 2-Ethoxyetha-
nol behandelten Tieren waren Hämoglobingehalt, Erythrozytenzahl, Hämatokrit, 
Hämoglobingehalt der Einzelerythrozyten, mittlere korpuskuläre Hämoglo-
binkonzentration, Thrombozyten- und Leukozytenzahl signifikant vermindert. Bei 
den mit 2-Methoxypropanol-1 behandelten Tieren waren Hämoglobingehalt (–8 %) 
und Erythrozytenzahl (–5 %) leicht, aber signifikant vermindert, während bei den 
mit 2-Methoxypropylacetat-1 behandelten Tieren keine signifikanten hämatolo-
gischen Veränderungen auftraten (BASF AG 1982; Ma-Hock et  al. 2005). Der 
NOAEL für 2-Methoxypropylacetat-1 liegt somit bei 2600 mg/kg KG und Tag.

5.2.3    Dermale Aufnahme

Hierzu liegen keine Daten vor.

5.3    Wirkung auf Haut und Schleimhäute

5.3.1    Haut

In einer Studie nach OECD-Prüfrichtlinie 404 wurde je 0,5 ml unverdünntes 2-Me-
thoxypropylacetat-1 (Reinheit > 97 %) auf die intakte Rückenhaut (je ca. 6 cm2) von 
drei Weißen Neuseeländer-Kaninchen appliziert und mit einem semi-okklusiven 
Verband abgedeckt. Nach vier Stunden wurde der Verband entfernt und die Ap-
plikationsstelle mit Wasser gewaschen. Innerhalb der Nachbeobachtungszeit traten 
bei keinem der Tiere auffällige Befunde auf, der primäre Reizwert lag bei 0 von max-
imal 8. 2-Methoxypropylacetat-1 wurde als nicht hautreizend bewertet (BASF AG 
1997 a).

In einer dermalen Entwicklungstoxizitätsstudie (siehe Abschnitt 5.5.2) führte die 
unverdünnte tägliche Verabreichung von bis zu 2000  mg 2-Methoxypropylace
tat-1/kg KG bei Kaninchen zu leichter Hautreizung (Merkle et al. 1987).

5.3.2    Auge

In einer Studie nach OECD-Prüfrichtlinie 405 wurden je 0,1  ml unverdünntes 
2-Methoxypropylacetat-1 (Reinheit > 97 %) in das linke Auge von drei Weißen Neu-
seeländer-Kaninchen appliziert. Nach einer Stunde waren mäßige bis deutliche 
Schwellung und leichte bis mäßige Rötung der Konjunktiven zu beobachten. 
Weiterhin traten leichter bis mäßiger wässriger Ausfluss und Hyperämie der Blut-
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gefäße der Lederhaut auf. Alle Befunde waren nach sieben Tagen reversibel. An 
Cornea und Iris traten keine auffälligen Befunde auf. Der primäre Reizwert lag bei 
2,33 von maximal 13. 2-Methoxypropylacetat-1 wurde als nicht augenreizend be
wertet (BASF AG 1997 b).

5.4    Allergene Wirkung

Hierzu liegen keine Daten vor.

5.5    Reproduktionstoxizität

5.5.1    Fertilität

Nach zehntägiger Verabreichung von 2600  mg 2-Methoxypropylacetat-1/kg KG 
und Tag an Gruppen von je fünf männlichen Wistar-Ratten mit der Schlundsonde 
(siehe Abschnitt  5.2.2) war das Hodengewicht unverändert (BASF AG 1982; 
Ma-Hock et al. 2005).

5.5.2    Entwicklungstoxizität

Die Studien zur Entwicklungstoxizität sind in Tabelle 1 detailliert dargestellt.
In einer Studie zur pränatalen Toxizität an Ratten führte 2-Methoxypropylace-

tat-1 bei 2700 ml/m3 bei den Feten vermehrt zu hantelförmigen Einkerbungen der 
Brustwirbelknorpel. Ab 550 ml/m3 kam es zu maternaltoxischen Effekten wie ernie-
drigtem Körpergewicht, Sedierung, struppigem Fell und stoßweiser Atmung. Die 
NOAEC für Entwicklungstoxizität lag bei 550 ml/m3 und die für Maternaltoxizität 
bei 110 ml/m3. Die Effekte bei den Feten ähnelten denjenigen, die unter den glei
chen Versuchsbedingungen mit 2-Methoxypropanol-1 gesehen wurden (BASF AG 
1985 a; Merkle et al. 1987).

Kaninchen erwiesen sich als empfindlicher für die entwicklungstoxischen Effekte 
von 2-Methoxypropylacetat-1 als Ratten (Merkle et al. 1987). In der pränatalen Ent
wicklungstoxizitätsstudie an Kaninchen, die von der gleichen Arbeitsgruppe durch-
geführt wurde, kam es bei den weiblichen Feten ab 145 ml/m3 zu einem um 3 % 
erniedrigten Körpergewicht ohne gleichzeitige Maternaltoxizität, was nicht als be-
wertungsrelevant gesehen wird. Bei 550 ml/m3 wiesen alle Feten Missbildungen des 
Herzens, der Pfoten oder des Brustbeins auf. Bei dieser Konzentration war das 
Körpergewicht der Muttertiere erniedrigt. Die NOAEC für Teratogenität und Ma-
ternaltoxizität lag bei 145 ml/m3 (BASF AG 1985 b; Merkle et al. 1987).

Bei Kaninchen ergaben sich nach semiokklusiver dermaler Applikation vom 6. bis 
zum 18. Gestationstag von bis zu 2000 mg 2-Methoxypropylacetat-1 keine entwick-
lungs- und keine maternaltoxischen Effekte (BASF AG 1985 c; Merkle et al. 1987).

5.6    Genotoxizität

Hierzu liegen keine Daten vor.
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5.7    Kanzerogenität

Hierzu liegen keine Daten vor.

6    Bewertung

Kritische Wirkungen von 2-Methoxypropylacetat-1 sind Reizwirkung und Terato-
genität.

MAK-Wert.  Es liegen keine neuen Daten vor.
Der bisherige MAK-Wert von 5 ml/m3 wurde in Analogie zu 2-Methoxypropanol-1 

und dieser in Anlehnung an den früheren Grenzwert für 2-Ethoxyethanol festgelegt, 
der inzwischen auf 2 ml/m3 gesenkt wurde. Die systemische Toxizität ist jedoch eher 
geringer als die von 2-Ethoxyethanol, da bei gleicher molarer Dosis keine Hodentoxi-
zität durch 2-Methoxypropanol-1 und dessen Acetat verursacht wird. In einer 
28-Tage-Studie mit 2-Methoxypropylacetat-1, wenn auch mit geringem histopatholo-
gischem Untersuchungsumfang, war die NOAEC für systemische Wirkungen 
560 ml/m3 und die für klinische Reizwirkung 110 ml/m3. Unter der Annahme, dass 
damit bei 110 ml/m3 auch keine histopathologischen Effekte an den nasalen Geweben 
und dem Atemtrakt aufgetreten sind, ergibt sich bei der Übertragung der Daten des 
Tierversuchs auf den Menschen (1:3) und der Annahme einer Wirkungsverstärkung 
von subakuter auf chronische Exposition (1:6) sowie mit dem Preferred Value Ap-
proach ein Wert von 5 ml/m3. Der bisherige MAK-Wert wird deshalb beibehalten.

Spitzenbegrenzung.  2-Methoxypropylacetat-1 wird wegen der Reizwirkung als 
kritischem Effekt der Kurzzeitwert-Kategorie I zugeordnet. Zur Spitzenbegrenzung 
ist ein Überschreitungsfaktor von 2 gerechtfertigt, da die LOAEC fünfmal so hoch 
ist wie die zur Ableitung des MAK-Werts verwendete NOAEC.

Fruchtschädigende Wirkung.  Die entwicklungstoxischen Effekte ähneln den-
jenigen, die unter den gleichen Versuchsbedingungen mit 2-Methoxypropanol-1 
gesehen worden sind (Merkle et  al. 1987). Aufgrund der schnellen Spaltung der 
Acetatgruppe von 2-Methylpropylacetat-1 (Hoffmann und Jäckh 1985), was zu 
2-Methoxypropanol-1 führt, können die beiden Substanzen bei der Bewertung von 
systemischen Effekten als gegenseitige Analogsubstanzen verwendet werden.

Kaninchen erwiesen sich als empfindlicher für die teratogenen Effekte von 
2-Methylpropylacetat-1 (Merkle et al. 1987) und von 2-Methoxypropanol-1 als Rat-
ten (Hellwig et al. 1994). Bei Ratten lag die NOAEC für Entwicklungstoxizität (han-
telförmige Einkerbungen der Brustwirbelknorpel) bei 550 ml/m3 und die für Ma-
ternaltoxizität bei 110  ml/m3 (Merkle et  al. 1987). Bei Kaninchen traten bei der 
höchsten Konzentration von 550  ml/m3 Missbildungen des Herzens, der Pfoten 
oder des Brustbeins auf. Die NOAEC für Entwicklungs- und Maternaltoxizität lag 
bei 145 ml/m3 (Merkle et al. 1987).

Unter Berücksichtigung des erhöhten Atemvolumens am Arbeitsplatz beim Men-
schen im Vergleich zu den ruhenden Tieren (1:2) beträgt der Abstand der NOAEC 
für Teratogenität bei Kaninchen von 145 ml/m3 das 15-Fache zum MAK-Wert von 
5 ml/m3. Aufgrund der Schwere der Effekte wird genauso wie für 2-Methoxypropa-
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nol-1 die Zuordnung von 2-Methylpropylacetat-1 zur Schwangerschaftsgruppe B 
beibehalten.

Keimzellmutagene und krebserzeugende Wirkung.  Zur Bewertung der Geno-
toxizität und zur kanzerogenen Wirkung von 2-Methoxypropylacetat-1 liegen 
keine Untersuchungen vor. Daher erfolgt keine Einstufung in eine Kategorie für 
Keimzellmutagene oder Kanzerogene.

Hautresorption.  Für 2-Methoxypropylacetat-1 liegen keine experimentellen Daten 
zur Hautpenetration vor. Für 2-Methoxypropanol-1 wurden aus Modelberechnun-
gen dermale Penetrationsmengen von bis zu 2600 mg berechnet (Nachtrag „2-Me-
thoxypropanol-1“ 2018). Vergleichende Untersuchungen zwischen der dermalen 
Penetration von Glykolethern und Glykoletheracetaten zeigen, dass die dermale 
Penetrationsgeschwindigkeit von Glykoletheracetaten zwischen 10 und 100 % der-
jenigen der korrespondierenden Glykolether entspricht (Larese Filon et  al. 1999; 
Dugard et  al. 1984). Unter Annahme einer um den Faktor 10 geringeren Penetra-
tionsgeschwindigkeit würde eine einstündige Exposition von beiden Händen und 
Unterarmen (ca. 2000 cm2) zu einer Gesamtaufnahme von 260 mg 2-Methoxypropyl
acetat-1 führen. Die systemische NOAEC der 28-Tage-Studie an Ratten ist zwar 
560  ml/m3, doch wurden in den Entwicklungstoxizitätsstudien mit Ratten und 
Kaninchen bei den Muttertieren bei 550  ml/m3 (3016  mg/m3) noch systemische 
Wirkungen gefunden, weshalb eine NAEC bei der Hälfte dieser Konzentration, also 
275 ml/m3 angenommen wird. Nach Berücksichtigung einer möglichen Wirkungsver-
stärkung mit der Zeit (1:6), des erhöhten Atemvolumens am Arbeitsplatz (1:2) und 
der Übertragung von Tierversuchsdaten auf den Menschen (1:2) sowie unter der An-
nahme einer vollständigen Resorption und eines Atemvolumens von 10 m3 würde 
eine achtstündige inhalative Exposition in Höhe der NAEC eine inhalative Aufnahme 
von 628 mg 2-Methoxypropylacetat-1 bedeuten. Damit ist der Beitrag der dermalen 
Resorption bei mehr als 25 % der systemisch tolerablen Menge und so hoch, dass eine 
gesundheitsschädliche systemische Aufnahme nicht ausgeschlossen werden kann. 
Deshalb bleibt 2-Methoxypropylacetat-1 mit „H“ markiert.

Sensibilisierende Wirkung.  Da keine Daten vorliegen, erfolgt weiterhin keine 
Markierung mit „Sa“ oder „Sh“.
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