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1,2-Epoxypropan — Addendum: Evaluierung
der Schwangerschaftsgruppe zum BAT-Wert
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Abstract

In 2012, the German Commission for the Investigation of Health Hazards of Chemical
Compounds in the Work Area re-evaluated the maximum workplace concentration
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Beurteilungswerte in biologischem Material — 1,2-Epoxypropan

BAT-Wert (2014) 2500 pmol N-(2-Hydroxypropyl)valin/g Globin
(Erythrozytenfraktion des Vollblutes)

Probenahmezeitpunkt: nach mindestens 3 Monaten Exposition

MAK-Wert (2012) 2 ml/m? 24,8 mg/m3
Spitzenbegrenzung (2012) Kategorie I, Uberschreitungsfaktor 2
Krebserzeugende Wirkung (2014) Kategorie 4

Hautresorption -

Sensibilisierende Wirkung (2012) Sh

Fruchtschadigende Wirkung (2012) Gruppe C

Im Jahr 2012 wurde fiir 1,2-Epoxypropan eine Maximale Arbeitsplatz-Konzentration (MAK-Wert) von 2 ml/m?
(4,8 mg/m?) festgesetzt und die Schwangerschaftsgruppe C vergeben (Hartwig 2013). In Korrelation zum MAK-Wert
wurde im Jahr 2014 ein Biologischer Arbeitsstoff-Toleranzwert (BAT-Wert) von 2500 pmol N-(2-Hydroxypropyl)valin/g
Globin fir die Erythrozytenfraktion des Vollblutes abgeleitet (Bader 2015). Bei der Aufstellung von BAT-Werten wird
seit 2019 explizit die Ubernahme der fiir den jeweiligen MAK-Wert vergebenen Schwangerschaftsgruppen gepriift (DFG
2019). In diesem Addendum wird untersucht, ob die Schwangerschaftsgruppe C auch fiir den BAT-Wert von 1,2-Epoxy-
propan iibernommen werden kann.

Fruchtschadigende Wirkung

Die vorliegende Literatur zur fruchtschidigenden Wirkung wurde evaluiert (Hartwig 2013). Belastbare Untersuchungen
beim Menschen liegen nicht vor.

In einer in Anlehnung an OECD-Priifrichtlinie 416 durchgefithrten 2-Generationen-Studie an 30 ménnlichen und
30 weiblichen Fischer-344-Ratten zeigte sich nach inhalativer Exposition gegen 1,2-Epoxyppropan in Konzentrationen
von 0, 30, 100 oder 300 ml/m? in der F1-Generation bei beiden Geschlechtern der hohen Konzentrationsgruppe ein um
12 % statistisch signifikant erniedrigtes Korpergewicht. Keine Effekte wurden auf den Paarungs- und Fertilitatsindex,
die Wurfgrofle, sowie auf die Anzahl der lebenden Jungtiere am Tag der Geburt und am 4. bzw. 28. Postnataltag beob-
achtet. Die histologischen Untersuchungen zeigten keine Auffalligkeiten bei den F1- und F2-Jungtieren (Hayes et al.
1988). In einer préanatalen Entwicklungstoxizitdtsstudie nach OECD-Priifrichtlinie 414 wurde nach inhalativer Exposi-
tion von Fischer-344-Ratten vom 6.-15. Gestationstag gegen 0, 100, 300 oder 500 ml 1,2-Epoxypropan/m? an 6 Stunden
pro Tag in der hochsten Konzentrationsgruppe eine statistisch signifikante Hemmung der maternalen Kérpergewichts-
entwicklung sowie verminderte Futteraufnahme festgestellt. Es wurden keine adversen Effekte auf Wurfgrofle, fetale
Resorptionen oder fetales Gewicht beobachtet. Die Inzidenz von Langenvarianten der 7. Halsrippe war bei den Feten
der hochsten Konzentrationsgruppe erhoht (13 %), verglichen mit der der Kontrollgruppe (2,8 %) (Harris et al. 1989). Die
NOAEC (no observed adverse effect concentration) fiir Entwicklungstoxizitit und Maternaltoxizitit betrdgt 300 ml/m?
bei Ratten (Hartwig 2013).

In einer in Anlehnung an OECD-Priifrichtline 414 durchgefiihrten Studie waren nach inhalativer Exposition von
Sprague-Dawley-Ratten gegen 0 oder 500 ml 1,2-Epoxypropan/m® vom 1. oder 7. bis 16. Gestationstag an 7 Stunden
pro Tag Futterkonsum und Korpergewicht der Muttertiere wihrend der Behandlung reduziert. Das fetale Wachstum
der am 21. Gestationstag untersuchten Tiere war niedriger als bei der Kontrolle. Es traten keine behandlungsbedingten
Fehlbildungen auf, lediglich die Inzidenz an welligen Rippen (Variation) war in den behandelten Gruppen erhoht. Bei
weiblichen Neuseeland-Kaninchen waren nach inhalativer Exposition gegen 0 oder 500 ml 1,2-Epoxypropan/m? vom
1.oder 7. bis 19. Gestationstag Futterkonsum und Kérpergewicht der Muttertiere reduziert. Bei den am 30. Gestationstag
untersuchten Feten traten keine entwicklungstoxischen Effekte auf (Hardin et al. 1983).
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Im Tierversuch zeigten sich nach Exposition gegen 500 ml 1,2-Epoxypropan/m? bei der Ratte skelettale Variationen wie
Langenvarianten der 7. Halsrippe und wellige Rippen bzw. bei Kaninchen keine entwicklungstoxischen Wirkungen bei
gleichzeitiger Maternaltoxizitét. Fehlbildungen traten nicht auf. Die NOAEC fiir pranatale Entwicklungstoxizitat betragt
fiir die Ratte 300 ml/m® und fiir das Kaninchen 500 ml/m3. Da der 150- bzw. 250-fache Abstand zum MAK-Wert von
2 ml/m3 ausreichend gro8 ist, wurde 1,2-Epoxypropan der Schwangerschaftsgruppe C zugeordnet (Hartwig 2013). Dies
gilt auch, wenn das erhéhte Atemvolumen am Arbeitsplatz berticksichtigt wird.

Da 1,2-Epoxypropan der Schwangerschaftsgruppe C zugeordnet und der BAT-Wert fiir 1,2-Epoxypropan in Korrelation
zum MAK-Wert abgeleitet wurde,

ist bei Einhaltung des BAT-Wertes in Hohe von
2500 pmol N-(2-Hydroxypropyl)valin/g Globin in der Erythrozytenfraktion des Vollblutes
keine fruchtschidigende Wirkung zu erwarten.

Anmerkungen

Interessenkonflikte

Die in der Kommission etablierten Regelungen und Mafinahmen zur Vermeidung von Interessenkonflikten (www.dfg.de/
mak/interessenkonflikte) stellen sicher, dass die Inhalte und Schlussfolgerungen der Publikation ausschliefllich
wissenschaftliche Aspekte beriicksichtigen.
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