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Forord

Grunnlagsdokumenter for fastsettelse av grenseverdier utarbeides av Arbeidstilsynet 1 samarbeid med
Statens arbeidsmiljeinstitutt (STAMI) og partene i arbeidslivet (Naeringslivets
hovedorganisasjon/Norsk Industri og Landsorganisasjonen i Notge) i henhold til St#rategi for utarbeidelse
og fastsettelse ay grenseverdier for forurensninger i arbeidsatmosferen. Dette dokumentet er utarbeidet ved
implementering av kommisjonsdirektiv 2017/164/EU fastsatt 31. januar 2017.

EU-ridets direktiv 98/24/EC (Vern av helse og sikkerhet til arbeidstakere mot risiko i forbindelse med
kjemiske agenser pa arbeidsplassen) av 7. april 1998 stiller krav om at EU- kommisjonen skal legge
frem forslag til indikative grenseverdier for eksponering av visse kjemikalier som medlemslandene ma
innfoere pa nasjonalt niva. De nasjonale grenseverdiene kan vaere hoyere enn de som stir oppfort i
direktivet, dersom et medlemsland mener at det er nodvendig av tekniske og/eller okonomiske hensyn,
men landene bor nxerme seg den indikative grenseverdien. Direktivet stiller krav om at indikative
grenseverdier vedtas gjennom kommisjonsdirektiv.

I Norge ble de indikative grenseverdiene innfort som veiledende administrative normer. Da nye
Arbeidsmiljoforskrifter tradte 1 kraft 1.1.2013 ble de veiledende administrative normene forskriftsfestet
1 forskrift om tiltaks- og grenseverdier og fikk betegnelsen tiltaksverdier. I 2015 ble begrepet
«grenseverdi» for kjemikalier presisert og begrepet «tiltaksverdi» for kjemikalier ble opphevet i forskrift
om tiltaks- og grenseverdier. I vedlegg 1 til forskriften ble det innfort en tydeliggjoring av
anmerkningene.

Arbeidstilsynet har ansvaret for revisjonsprosessen og utarbeidelse av grunnlagsdokumenter for
stoffene som blir vurdert. Det toksikologiske grunnlaget for stoffene i denne revisjonen baserer seg i
hovedsak pa kriteriedokumenter fra EUs vitenskapskomité for fastsettelse av grenseverdier, Scientific
Committee for Occupational Exposure Limits (SCOEL). SCOEL utarbeider de vitenskapelige
vurderingene som danner grunnlaget for anbefalinger til helsebaserte grenseverdier, og disse legges
fram for kommisjonen.

Statens arbeidsmiljeinstitutt (STAMI) ved Toksikologisk ekspertgruppe for administrative normer
(TEAN) bidrar med faglige vurderinger i dette arbeidet. TEAN vurderer og evaluerer de aktuelle
SCOEL dokumentene, presiserer kritiske effekter og vurderer behov for korttidsverdier ut i fra den
foreliggende dokumentasjonen. Videre soker og evaluerer TEAN nyere litteratur etter utgivelsen av
dokumentet. TEAN bruker kriteriene gitt i SCOEL’s metodedokument, "Methodology for the
derivation of occupational exposure limits: Key documentation (version 7, June 2013)”. Dette er
inkludert i TEANs Metodedokument del B (Prosedyre for utarbeidelse av toksikologiske vurderinger
for stoffer som skal implementeres i det norske regelverket for grenseverdier etter direktiv fra EU-
kommisjonen) utarbeidet for denne revisjonen.

Informasjon om bruk og eksponering i Norge innhentes fra Produktregisteret, EXPO databasen ved
STAMI og eventuelle tilgjengelige méledata fra virksomheter/nzaringet.

Beslutningsprosessen skjer gjennom droftingsmeter der Arbeidstilsynet, Naringslivets
hovedorganisasjon/Norsk Industti og Landsorganisasjonen i Norge deltar, samt orienteringsmoter og
offentlig horing. Konklusjonene fra horingen med forskriftsendringer og nye grenseverdier forelegges
Arbeids- og sosialdepartementet som tar den endelige beslutningen.
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Innledning

Dette grunnlagsdokumentet omhandler vurderingsgrunnlaget for fastsettelse av grenseverdi for
akrylaldehyd. Innholdet bygger spesielt pa anbefalinger fra Scientific Committee on Occupational
Exposure Limits (SCOEL) i EU for akrylaldehyd (vedlegg 1), samt vurderinger og kommentarer fra
Toksikologisk Ekspertgruppe for Administrative Normer (TEAN).

1. Stoffets identitet

Akrylaldehyd og dets molekylformel, synonymer av stoffets navn, stoffets identifikasjonsnummer 1
Chemical Abstract Service (CAS-nr.), European Inventory of Existing Commercial Chemical
Substances (EINECS-nr. og/eller EC-nt.) og Indeks-nr. der disse er kjent er, gitt i tabell 1.
Strukturformel av akrylaldehyd er vist i figur 1.

Tabell 1. Stoffets navn og identitet.
Navn Akrylaldehyd
Molekylformel C:H,O
Synonymer Akrolein, propenal
CAS-nr. 107-02-8
EC-nr. 203-453-4
Indeks-nr. 605-008-00-3

0
HQCQKH

Figur 1. Strukturformel av akrylaldehyd.

2. Fysikalske og kjemiske data

Akrylaldehyd er en fargelos vaeske med en irriterende lukt.
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Tabell 2. Fysikalske og kjemiske data for akrylaldehyd (CsH4O).

Molekylvekt (g/mol)

56,06

Fysisk tilstand Fargelos vaske
Smeltepunkt (°C) -87
Kokepunkt (°C) 52
Flammepunkt (°C): -26 (lukket skal)
Selvantennelsestemperatur (°C): 234

Tetthet (20 °C): 0,8389
Damptrykk ved 20 °C (kPa) 28,7
Damptetthet (ait = 1) (g/cm3) 1,9

Loselighet i vann (20 °C) (g/1) 211

Loselighet i andre lasemidler (20 °C)

Loselig i etanol, eter, aceton

Eksplosjonsgrenser (%)

Nedre (UEL): 2,8
Ovre (LEL): 31

Luktterskel (ppm):

0,2— 04

Omregningsfaktor (20 °C, 101 kPa)

1 ppm = 2,3 mg/m’
1 mg/m’ = 0,43 ppm

2.1 Forekomst og bruk

Akrylaldehyd er brukt i produksjon av kjemikalier blant annet til derivater av akrylsyre, glyserol,
gluteraldehyd og en rekke kjemikalier som brukes i overflatebehandling av tekstiler og papir.

Akrylaldehyd dannes ved forbrenning av organiske materialer som plast, forbindelser som inneholder
glyserol, fett og matoljer, tre, bensin og diesel. Stoffet finnes 1 betydelige mengder i branngasser, eksos

fra motorer, stekeos og tobakksroyk.

Den arlige produksjon av akrylaldehyd 1 EU er i overkant av 20 000 tonn.

3. Grenseverdier

3.1 Navarende grenseverdi

Nivzrende grenseverdi (8 timer) i Norge for akrylaldehyd er: 0,1 ppm, 0,25 mg/m’ fastsatt i 1978.

3.2. Grenseverdi fra EU
Den europeiske vitenskapskomiteen, SCOEL foreslar for akrylaldehyd i sitt kriteriedokument fra 2007:
IOELV (Indicative Occupational Exposure Limit Value) (8 timer): 0,02 ppm, 0,05 mg/m’

STEL (Short Term Exposure Limit): 0,05 ppm, 0,12 mg/m’ som korttidsverdi
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3.3.

Grenseverdier fra andre land og organisasjoner

Grenseverdier for akrylaldehyd fra andre land og organisasjoner er gitt i tabell 3 nedenfor.

Tabell 3.

Grenseverdier for akrylaldehyd fra andre land og organisasjoner. L.and og organisasjoner

som ikke har grenseverdier eller korttidsverdier for akrylaldehyd er markert med -.

Land Grenseverdi Korttidsverdi Anmerkning
Organisasjon (8 timer) (15 min) Kommentar
Sverige! 0,1 ppm, 0,2 mg/m3> 0,3 ppm, 0,7 mg/m? 1974
V - Vigledande
korttidsgrinsvirde
Danmark? 0,05 ppm, 0,12 mg/m? | - 2000
Finland? - 0,1 ppm, 0,23 mg/m? 1993
Takverdi
Storbritannia* 0,1 ppm, 0,23 mg/m3 0,3 ppm, 0,7 mg/m? -
Nederland5 0,05 mg/m? 0,12 mg/m3 2001
ACGIH, USAS - C0,1 ppm, C 0,23 mg/m> |C - takverdi
Skin - hudopptak
NIOSH, USA® 0,1 ppm, 0,25 mg/m3 0,3 ppm, 0,8 mg/m? -
Tyskland, MAK® - - -
Tyskland, Myndighetene” 0,09 ppm, 0,2 mg/m? 04/2007
2(I) — Overskridelsesfaktor
H - hudopptak

1 Arbetsmll]overkets Hygieniska grinsvirden AFS 2015:7,

2 At Ve]ledmng, stoffer og materialer - C.0.1, 2007, https:
oraensevaerdi-for-stoffer-og-mat.

3 Social og hilsovirdsministeriet, HTP-virden, Koncentrationer som befunnits skadliga, Helsingfors, 2016,
http://julkaisut.valtioneuvosto.fi/bitstream /handle/10024/79110/STM 9 2016 _HTP-

varden 2016 Ruotsi 22122016 NETTLpdf .

*EH40 andre utgave, 2013, http://www.hse.gov.uk/pubns/priced/ch40.pdf
Shttp://www.ser.nl/en/oel database.aspx;
http://www.ser.nl/en/grenswaarden/2%20butvne%201%204%20diol.aspx

¢ Guide to occupational exposure values compiled by ACGIH, 2017.

7Baua, TRGS 900, oppdatert 2016, https://www.baua.de/DE/Angebote/Rechtstexte-und-Technische-
Regeln/Regelwerk/TRGS /pdf/TRGS-
900.pdf;jsessionid=439FTFTF321DEF2323FE60F868CDOSEICD3A. 5127

blob=publicationFile&v=2

3.4. Stoffets klassifisering

Akrylaldehyd er klassifisert i henhold til CLP (Forordning (EC) Nt. 1272/2008) Annex VI, tabell 3.1
(Liste over harmonisert klassifisering og merking av farlige kjemikalier), klassifisert og merket i ulike
fareklasser, med faresetninger og koder, som gitt i tabell 4 nedenfor.
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https://www.av.se/globalassets/filer/publikationer/foreskrifter/hygieniska-gransvarden-afs-2015-7.pdf
https://arbejdstilsynet.dk/da/regler/at-vejledninger/g/c-0-1-graensevaerdi-for-stoffer-og-mat
https://arbejdstilsynet.dk/da/regler/at-vejledninger/g/c-0-1-graensevaerdi-for-stoffer-og-mat
http://julkaisut.valtioneuvosto.fi/bitstream/handle/10024/79110/STM_9_2016_HTP-varden_2016_Ruotsi_22122016_NETTI.pdf
http://julkaisut.valtioneuvosto.fi/bitstream/handle/10024/79110/STM_9_2016_HTP-varden_2016_Ruotsi_22122016_NETTI.pdf
http://www.hse.gov.uk/pubns/priced/eh40.pdf
http://www.ser.nl/en/oel_database.aspx
http://www.ser.nl/en/grenswaarden/2%20butyne%201%204%20diol.aspx
https://www.baua.de/DE/Angebote/Rechtstexte-und-Technische-Regeln/Regelwerk/TRGS/pdf/TRGS-900.pdf;jsessionid=439FFF321DF2323E60F868CD08E9CD3A.s1t2?__blob=publicationFile&v=2
https://www.baua.de/DE/Angebote/Rechtstexte-und-Technische-Regeln/Regelwerk/TRGS/pdf/TRGS-900.pdf;jsessionid=439FFF321DF2323E60F868CD08E9CD3A.s1t2?__blob=publicationFile&v=2
https://www.baua.de/DE/Angebote/Rechtstexte-und-Technische-Regeln/Regelwerk/TRGS/pdf/TRGS-900.pdf;jsessionid=439FFF321DF2323E60F868CD08E9CD3A.s1t2?__blob=publicationFile&v=2

Tabell 4. Fareklasser, farekategori med forkortelse, merkekoder og faresetninger for akrylaldehyd'

Fareklasse Merkekode Faresetning
Farekategori
Forkortelse

Brannfarlige vaesker H225 Meget brannfarlig vaske og damp
Kategori 2
Flam. 1ig. 2

Akutt giftighet H300 Dadelig ved svelging
Kategori 2
Acute Tox. 2

Akutt giftighet H311 Giftig ved hudkontakt
Kategori 3
Acute Tox. 3

Etsende/irriterende for huden H314 Gir alvorlige etseskader pa hud og
Kategori 1B oyne
Skin Corr. 1B

Akutt giftighet H330 Meget giftig for liv i vann

Kategori 1
Acute Tox. 1

Farlig for vannmiljoet H400 Meget giftig for liv 1 vann
Akutt kategori 1
Aqunatic Acute 1

Farlig for vannmiljeet H410 Meget giftig, med langtidsvirkning,
Kronisk kategori 1 for liv i vann
Agquatic Chronic 1

1 CLP (Forotdning (EC) Nt. 1272/2008), http://www.miljodirektoratet.no/Documents/publikasjoner/M259 /M259.pdf,
https://echa.curopa.cu/information-on-chemicals/cl-inventory-database

3.5. Biologisk overviking
For a vurdere grad av eksponering for forurensning i luften pa arbeidsplassen kan man anvende

konsentrasjonen av forurensningen i arbeidstakerens urin, blod eller utindingsluft, eller annen respons
pa eksponeringen i kroppen. EU har satt verdier for dette kalt biologisk grenseverdi (BLV).

SCOEL fremmer ikke et forslag til biologisk grenseverdi (BLV) for akrylaldehyd.

4. Toksikologiske data og helseeffekter

4.1. Kommentarer fra TEAN

Kriteriedokumentet fra SCOEL er datert september 2007. TEAN har sokt etter nyere publikasjoner
om akrylaldehyd 1 PubMed og Toxline. Stoffet kan finnes 1 betydelige mengder i branngasser, eksos fra
motorer, stekeos og tobakksreyk, i tillegg til at det produseres endogent knyttet til
inflammasjonsprosesser (1). De toksiske egenskapene til akrylaldehyd har derfor fatt stor
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oppmerksombhet de siste drene, serlig betydningen av Akrylaldehyd nar det gjelder helseeffekter av
tobakksroyk og luftforurensning. Relevante studier vil bli omtalt nedenfor.

Akrylaldehyd metaboliseres til akrylsyre, men kan ogsa omdannes til glycidaldehyd og videre til
glyceraldehyd. Akrylaldehyd er et meget reaktivt aldehyd som gjerne binder seg til sulthydryl-grupper i
proteiner eller smamolekyler (f. eks glutation). Det kan ogsa reagere med umettede fettsyrer i
membraner og gi skader som forer til funksjonsdefekter 1 mitokondrier og andre celleorganeller.
Akrylaldehyd er derfor mistenkt a vaere involvert 1 utvikling av en rekke vanlige sykdommer (2,3). Det
er indikasjoner pa at vaskulaert vev er sxrlig sensitivt for toksiske effekter av akrylaldehyd (4), men det
er ikke funnet gode dose-respons data pa dette. Flere studier har brukt eksponeringer som tilsvarer
akrylaldehydinnholdet i tobakksreyk. Akrylaldehyd-konsentrasjonen i tobakksreyk varierer, men er
gjerne 5-50 ppm (1). Som nevnt ovenfor er det ogsa andre kilder til eksponering som kan komplisere
vurderingen av dose-respons sammenhenger basert pa epidemiologiske data.

Akrylaldehyd har felgende GHS klassifisering: Skin Corr 1B, Acute Tox 1 (inhalation), Acute Tox 2
(oral intake)

Den kritiske effekten av miljoeksponering er irritasjon i eyne og luftveier. Eksponering av oyne for
vaeske eller damp kan gi irreversible skader (5). Histologiske endringer, inflammasjon og okt celledeling
1 luftveisepitel er pavist hos rotter ved langvarig eksponering for doser > 1.8 ppm. Lungeodem er vanlig
hos mennesker ved hoye toksiske eksponeringer.

Det er publisert 2 nyere studier med fokus pa terskel for irritasjonseffekt hos mennesker ved
korttidseksponering for akrylaldehyd. Begge studiene stotter de dataene som SCOEL bruker for 4 sette
STEL (6,7). De baserer seg pa registrering av oyeirritasjon som trolig er mer sensitivt for akrylaldehyd
enn irritasjon i nese. Dessuten kan slik irritasjon registreres med objektive og validerte metoder (6,7).

Det er relativt godt dokumentert at sansning av irritasjon pa grunn av eksponering for akrylaldehyd (og
andre irritanter) formidles via TRPAT reseptorer i trigeminusnervegrener (8,9). Dyremodeller har vist at
dette systemet er knyttet til utlosning av migrene (10). Det er ogsa knyttet til hyperreaktive responser i
luftveiene (11) og til utlesning av hjertearytmier (12). Nar det gjelder dose-respons data for dette
reseptorsystemet er disse ganske mangelfulle.

SCOEL: forslag til 8t-grenseverdi er satt pa grunnlag av skader 1 bronkiale slimhinner hos rotte, mens
korttidsverdien baserer seg pa sensorisk irritasjon hos forsekspersoner. Ny kunnskap om mulige andre
helseeffekter av langtidseksponering for akrylaldehyd tilsier at en viss usikkerhet bor knyttes til
grenseverdier basert pa nevnte effekter.

Luktterskel for akrylaldehyd ligger pa ca 20 ppb (13).

Irritative effekter tilsier at stoffet bor ha grenseverdi for korttidseksponering (STEL).

5. Bruk og eksponering

5.1.  Opplysning fra Produktregistret

Data fra Produktregisteret er innhentet oktober 2016.

VET 4



Akrylaldehyd inngar ikke 1 produkter som er registreringspliktige i Produktregisteret. Det foreligger
derfor ingen opplysninger om mengde eller i hvilke typer produkter stoffet inngir i og ingen
opplysninger om bransjeanvendelse fra registeret.

5.2. Eksponering og maledokumentasjon

Eksponering for blandinger av aldehyder skjer i arbeidsmiljoet. I tillegg til akrylaldehyd, finner man
blant annet formaldehyd, acetaldehyd og/eller (E)-2-butenal.

5.2.1. EXPO- data

Rapporterte malinger av akrylaldehyd er hentet fra STAMIs eksponeringsdatabase EXPO.

I STAMIs eksponeringsdatabase EXPO er det i alt registrert 32 prover for stoffet akrylaldehyd i
perioden 1994 til 2014, hvorav 13 er personbarne malinger, 5 er stasjonare malinger og for 15 malinger
er det ikke oppgitt opplysninger om hvordan malingen er foretatt.

Det er foretatt 3 personbarne malinger av akrylaldehyd under smelting av stearin i produksjon av
kjemiske produkter. Resultatene viser malinger pa 0,032 og 0,033 ppm malt over henholdsvis 130 og
170 minutter. Den tredje proven er malt til 0,3 ppm malt over 240 minutter som er godt over
grenseverdien.

3 personbirne prover foretatt under stripping og rengjoring av plastbelagte ror i forbindelse med
overflatebehandling av metaller viste maleverdiene 0,13 ppm, 0,08 ppm og 0,01 ppm. 5 stasjonzre
prover ble foretatt under skraping av ror i samme bransje og resultatene var alle under den gjeldende
grenseverdien pa 0,1 ppm og kun en var hoyere enn den foreslitte grenseverdi pa 0,02 ppm.

De resterende malingene er av eldre dato og ansees derfor ikke for a vare representative for dagens
eksponeringsniva.

5.2.2. Provetakings- og analysemetode

I tabell 5 er anbefalte metoder for provetaking og analyser av akrylaldehyd presentert.

Tabell 5. Anbefalte metoder for provetaking og analyse av akrylaldehyd.

Provetakingsmetode Analysemetode Referanse

XAD-2 ror impregnert m/2-HMP Desorpsjon m/toluen, GC-NPD! | NIOSH-metode 25012, OSHA-
metode 523

1 GC-NPD Gas Chromatography, Nitrogen Phosphorous Detector
2 https://www.cde.gov/niosh/docs/2003-154/pdfs/2501.pdf

3 . -
https://www.osha.gov/dts/sltc/methods/organic/org052/org052.html
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6. Vurdering

Akrylaldehyd absorberes lett ved innanding. I dyrestudier er det rapportert om bade perkutan
absorpsjon og hudirritasjon ved eksponering for akrylaldehyd, men denne effekten er ikke undersokt i
mennesker.

Kritisk effekt ved eksponering for akrylaldehyd er irritasjon i synene og luftveiene. Hos friske frivillige
forer eksponeringer for 0,09 ppm i 5 min til svak irritasjon i eynene, mens en hoyere eksponering pa
0,15 ppm gir irritasjon 1 nesen. Eksponering for akrylaldehyd i vaeske- eller damp form kan fore til
irreversible skader. Ved hoye eksponeringer hos mennesker er lungeodem vanlig.

SCOEL har basert sitt forslag til en 8 timers grenseverdi pa studier av rotter hvor en LOAEL pa 0,2
ppm er vurdert for skader 1 bronkiale slimhinner (Roemer et al (1993)). En usikkerhetsfaktor pa 10 ble
brukt for langtidseksponering med bakgrunn i mangel pa en NOAEL og data pa mennesker. Pa dette
grunnlaget anbefaler SCOEL en 8 timers grenseverdi pa 0,02 ppm (0,05 mg/m”). TEAN kommenterer
at ny kunnskap om mulige andre helseeffekter av langtidseksponering for akrylaldehyd tilsier at en viss
usikkerhet bor knyttes til grenseverdier basert pa effekter i bronkiale slimhinner.

En korttidsverdi pa 0,05 ppm (0,12 mg/m’) foreslas for 4 redusere eksponeringstoppene som kan fore
til irritasjonseffekter. Verdien stottes av 2 nyere studier der terskel for irritasjonseffekt hos mennesker
ved korttidseksponering for akrylaldehyd er vurdert (Dwivedi AM et al. (2015) og Claeson AS and Lind
N (2016)).

Det er ikke funnet klare indikasjoner pa at akrylaldehyd har en sensibiliserende effekt verken i dyr eller
mennesker.

SCOEL har ikke funnet data pa kreftfremkallende effekt hos mennesker og rapporterer at IARC
(IARC, 1995) konkluderte med at det er utilstrekkelig bevis for at akrylaldehyd har kreftfremkallende
effekt i forseksdyr og mennesker.

SCOEL har vurdert at det ikke er behov for en anmerkning om hudopptak. Arbeidstilsynet foreslar
allikevel en anmerkning H for hudopptak basert pa at det finnes vitenskapelige holdepunkter for at
akrylaldehyd kan ha denne effekten og i trad med ACHIH og tyske myndigheters vurderinger.

7. Konklusjon med forslag til ny grenseverdi

Pa bakgrunn av den foreliggende dokumentasjon og en avveiing mellom de toksikologiske dataene og
eksponeringsdata, forslds at dagens grenseverdi reduseres i trad med SCOEL:s forslag, og at en
korttidsverdi innferes. I tillegg foreslas at anmerkningene H (hudopptak), S (korttidsverdi) og E (EU
har fastsatt grenseverdi for stoffet) innfores.

Forslag til ny grenseverdi, korttidsverdi og anmerkning:

Grenseverdi (8-timers TWA): 0,02 ppm, 0,05 mg/m’

Korttidsverdi (15 min): 0,05 ppm, 0,12 mg/m’

Anmerkning: H (hudopptak), S (korttidsverdi) og E (EU har fastsatt grenseverdi for stoffet)
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8. Ny grenseverdi

Dette kapitlet utarbeides etter at ASD har fastsatt den nye grenseverdien.
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Recommendation from the Scientific Committee
on Occupational Exposure Limits
for acrolein

B hour TWA: 0,02 pprn (005 mg/m3)
STEL (15 rnins): 005 ppm [0.12 mg/ma3)
Maotafion: -

substgnces

Structural formula CH=CH-CHO
Molecular formula CaHO

Synonyms Acrylic aldehyde; allyl aldehyde; acraldehyde; 2-propenal
EINECS W™ 203-453-4

EEC W® 605-008-00-3

Classification: F; R 11 T+; R24 T; R25

CAS N 10702-8

MW 54.06
Conversion factor [20°C, 101 kPa) 233 mg/m3=1 ppm
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1 OCccurrence/use

Acrolein is a colourdess liquid with an acrid cdour. It has a MPt of 87.7°C | a BPf of 52.7°C

and a vapour pressure of 28.7 kPa at 20°C. i has a vapour density of 1.9 fimes that of air
and is explosive in the range 2.8 - 31 % in air. The odour threshold s about 0.2 to 0.4 ppm
(047 to 0.3 g/ 3).

Acrolein B used in the synthesis of other chemicals. such o= acrylic acid derivatives,
glycercl, methicnine, giutaric aldehyde and a number of chemicak used in the surface
treatment of textiles and paper. b cccurs after combustion of crganic materiak such as
plastics, glycerclcontaining compounds, fats and cocking oils, wood and vegetation,
gascline and diesel. Acrolein is also present in cigarettes smoke. Acrolein is formed by
reaction and photodecomposition of aircorme poliutants, together with other aldehydes
as formaldehyde.

The production rate in the BU i in excess of 20,000 tonnes per annum.

2 Health Significance

2.1 Toxicokinefics

Acrolein is wellabsorped by inhalation [Egle, 1972). Percutaneous absorption and skin
mtation was demonstrated in ralebits but has not been investigated in humans. Acrolein
reacts quickly at the site of confact with protein and non-protein sulfhydrd groups |
especially with glutathione [Cassee et al. 1974). The predominant pathway for the
metakbolism s conjugation with glutathione and conversion fo N-acetylcysteine
compounds [IARC 1975). Acrolein is both a product and an initiator of lipid percxddation
[Kehrer et al. 2000) and a metabclite of the chemotherapy drug cyclophosphamide
[Hales, 1982].

There are no specific human data on toxicokinetics available.

2.2  Acute toxicity: lmitafion

With confinvous acrolein exposure (24 hfday). changes in body weight gain, seruom
biochemistry and

bronchial histopathology have been reported. Similordy, Cassee et al, [1974) reported
higher labeling indices and histopathological changes in the nasal respiratory epithelum
in rats exposed to 0.25 or 067 ppm (0.58 or 1.56 mg/m3) acrolein, 4 h/d for 3 days [LOAEL
057 mgimi). The RDw for acrolein, causing a 50 % reduction in respiratory rate in mice
amocunted to 2.4 £.6 mg/m? (KPS 1772).

There is no clear indication for a sensitizing effect of acrolein in animals or in humans.

The crtical effect of acrolein in humans & imtation of the eye and the respiratory tract. In
healthy volunteers, exposure to 0.09 ppm [0.20 mg/m3) for 5 min is reported to cause slight
imitation in the eyes, with 0.15 ppm [0.35 mg/ma3) irtating the nose [Weber-Tschopp et al
1777). In volunteers exposed to acrolein during 5 min the eye irtation score amounted to
0471 [on a 0to 2 scale) at 004 ppm (014 ma/rm?), 12 at 13- 1.6 ppmoand 1.5 at 2.0-2.3
pem [Darey et al. 1780]. The cdour threshold was defined [Leonardos, 1767).at 0221 ppm
(048 mg/ m3 ).
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2.3 Repeated dose toxicity

A NOAEL of 0.06 pprmn (0.15 mg/m3) was idenfified for the rat following 41 days continuous
inhalation exposure [Gusev et al, 1744). Repeated exposure in rats has shown fo result in
impared weight gain from 1.4 ppm (3.3 mg/m3) & h/d, 5 dfw for 13 weeks [Feron et al,
1778), with a NOAEL of 0.7 ppm (1.6 ma/m3). In a & weeks study in rals, guinea pigs.
monkeys and dogs, exposed to 0.7 and 1.7 ppm lung effects were seen and the HOAEL is
concluded o be < 1.6 mg/ m? (Lyon et al. 1970]. Minor histological changes in the
bronchial mucosa were seen in Dahl rats exposed to 0.4 ppm (0.7 mg/m3| acrolein for &
hid, 5 dfw for 12 fo 13 weels [Kutzrman et al. 1984). Roemer et al [1773) examined the
proliferative response in nasal, tracheal epithelial and free lung celks of rats exposed to 0.
0.2 or 0.6 ppm (0, 047 or 1.40 mg/m3) acrclein for 4 h/d on one or three successive days.
After a single exposure, there was an increase in profiferation in all three cell fypes
[visualized by S-bromodeoxyuridine labeling] following exposure to 0.4 ppm [1.40 ma/m3)
acrolein, and in the trachea and lung at 0.2 ppm [0.47 mg/m3). The response was less
marked after three repeated exposures. For long-tern oral exposure studies [Parent et al.
1791,1792) found a NOAEL of 0.05 ma/kg bw] for rats and dogs and 2 ma/kg bw in mice.

2.4  Mutagenicity

Acrolein is a highly reactive substance and has been shown to give positive results in a
numicer of in vitro genotoxicity assays. In vive tests have given mostly negafive resulis
(LARC, 1795).

In the later EU-RAR final report [2001) acrolein s considered as a mutagen for bacteria
and can induce gene mutations and sister chromatid exchanges, but no chromosomal
aberations in mammalian cells in vitro. These effect are restricted to a narow dose range
due to the high toxicity of acrolein in this test systems. Most of the in vive tests are negative.

2.5 Carcinogenicity

Acrolein has been tested for carcinogenicity in redents by administration in drinking water
[Lijinsky and Reuker. 1987, inhalation (Feron and Kruyse, 1977], skin painting (Salaman
and Roe, 1954), subcutaneocus njection (Steiner & al, 1943) and. most recently. by
gavage (Parent el al, 1992a). All studies gave negative results apart from that one using
acrolein in drinking water, which gave a marginal increase in the incidence of adrenal
cortical turmnours in female rats at the highest dose. Shortcomings have been noted [Parent
el al, | #72a) on certain experimental aspects of this study which preclude inferpretation of
the findings.

There are no human data on cancercgenicity.

A recent lARC evalugtion [JARC, 19%5) concluded that there & inadequate evidence for
the carcinogenicity of acrolein in experrmental anirmalks or in humans.

2.6 Reproduction toxicity

There was no evidence of teratogenicity in rats exposed to 0.55 ppm [1.3 mg/m3)] acrclein
[Bouley et al. 1774). A two generafion gavage study of acrolein in rals provided no
evidence of specific effects on reproduction [Parent et al., 1972kp).

Social Eurcpe

Seplember 2007

VET 4

19



Earopean Cammimsion
Employmen. Sociad Affain and Incision
Fecommendation from the Sciemifc Commites on (Jccapational Expesare Limits for acrolem

2.7 Hfects of mixed aldehyde exposure

Exposure to midures of aldehydes are freguent both in the cccupational sitvation as in the
general environment. Apart from acrolein | are involved formaldehyde, acetaldehyde
and for crotonaldehyde.

From studies in vitro and shori-tern inhalafion studies on the imtation and nasal
cytotouicity, there seem not to be a greater hazord  from the combined exposure fo
aldehydes in the sarme target crgan and exerting the same type of effect [nasal irtation)
then that asociated with exposure to the individual chemicals [Cassee et al. 1776a). A
competitive effect bebtween the aldeydes for the same recepfor was supposed. Other
experiments have shown a compefitive agonism between formaldehyde, acetaldehyde
and acrolein in the decrease in breathing frequency in male rats [Kane et.al. 1978)

3 Recommendation

The main health effect of exposure to acrolein is irtation of the eyes, the mucosae and
the skin, both in animals and in hemans. The stedy of Roemer et al [1973), establishing a
LOAEL of 0.2 ppm (047 mg/m3) for damage to the bronchial mucosa of rats was
considered fo be the best available basis for proposing an B-hour TWA. An uncertainty
factor of 10 was considered appropriate o allow for the absence of a NOAEL and of
human data on prolonged exposure. The recommended B-hour TWA is 002 ppm [0.05
mg/ma3].

A STEL (15 min) of 0,05 ppm (012 ma/m3)] s proposed to imit peaks of exposure which
could result in intation. This value is in line with the EU RAR conclusion [2001) and is based
uvpon the human volunteer study of WeberTschopp et al (1977). indicafing a LOAEL of 009
pem (020 mg/m3) and the short- fime exposure fo acrolein vapours in volunteers of over 5
mirutes for eye imtation (NOAEL of 0.06 ppm, 0.14 mg/m?] [Darey et al. 1950) .

Mo "skin” notation was considered to be necessary.

At the levels recommended measurement difficulties are not foreseen with established
methods (e.qg. HMWIOEH 2501, UK MDHE 70) althowgh further wvalidation at lower
concenfrations may be required.
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