1(8)

TYOTURVALLISUUSSAANNOKSIA VALMISTELEVA NEUVOTTELUKUNTA
Luonnos 1/HTP2016

4.2.2016

Difenyylieetteri

HTP-ARVON PERUSTELUMUISTIO

Yksilointi ja ominaisuudet

CAS No: 101-84-8

EINECS No: 202-981-2

Kaava: C12H100

Synonyymit: Fenyylieetteri, bifenyylioksidi, fenyyliok-

sidi, fenoksibentseeni, 1,1°-
oksibisbentseeni

Molekyylipaino: 170,21

Sulamispiste: 27 °C (101,3 kPa)
Kiehumispiste: 257-258 °C (101,3 kPa)
Tiheys: 1,07 g/lcm® (20 °C)
HGyrynpaine: 2,8 Pa

Vesiliukoisuus: 21 mg/l

Log Pow (n-
oktanoli/vesi jakaan- | 3,87-4,83
tumiskerroin):
Leimahduspiste: 96 °C

Muuntokerroin: 1 ppm = 7,08 mg/m?® (20 °C, 101,3 kPa)
1 mg/m? = 0,141 ppm

Difenyylieetteri on varitdn, nestemadisessa tai kiintedssa muodossa esiintyva-
orgaaninen aine. Difenyylieetterilld on hieman epamiellyttdva haju ja se on huonosti
haihtuva. Hajukynnys on noin 0,008 mg/m? (0,0012 ppm).

Luokitus ja merkinnét:
CLP-asetuksen (EY No 1272/2008) mukaiset vaaraluokka- ja kategoriakoodit:
Ei luokitusta.

Valmistajien ja maahantuojien ehdottamat luokitukset l6ytyvat osoitteesta
http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/cl-inventory-database.

(EY 2008)


http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/cl-inventory-database
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Esiintyminen, kaytto ja rajoitukset

Difenyylieetteria kaytetdan esimerkiksi lammonsiirtoaineena ja kemiallisena valituot-
teena pinta-aktiivisten aineiden ja liukastusaineiden valmistuksessa. Kyseessa voi
usein olla difenyylieetteristd ja bifenyylieetteristd kostuvasta seoksesta. Difenyylieet-
terid kdytetadn myos hajusteena.

Turvallisuus- ja kemikaaliviraston kemikaalituoterekisterin mukaan difenyylieetteria
ei valmistettu Suomessa vuonna 2014. Sen maahantuontimé&aré oli 0,16 tonnia. Rekis-
teriin on ilmoitettu 12 tuotetta, joiden padasiallisia kayttotarkoituksia ovat puhdistus-
ja pesuaineet (4 tuotetta), hajusteet (3 tuotetta) ja laAmmaonsiirtoaineet (2 tuotetta).

Difenyylieetterin REACH-rekisterdinnissé on tyontekijoiden pitk&aikaisen altistumi-
sen DNEL-arvoksi (johdettu vaikutukseton pitoisuustaso) annettu 7 mg/m2. Lyhytai-
kaiselle altistumiselle annettu DNEL-arvo on 14 mg/m?.
(http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/registered-substances).

Ty6perainen altistuminen

Tyoterveyslaitoksen altistumismittausrekisterin (TTL 2016) tietojen mukaan vuosina
2008-2015 tyopaikoilla tehdyissé tydilmapitoisuusmittauksissa difenyylieetterin kes-
kiarvopitoisuus oli 0,08 mg/m? ja mediaanipitoisuus oli 0,007 mg/m3. Korkein mitattu
ty6ilman pitoisuus oli 0,9 mg/m3. Mittauksia tehtiin yhteensa 23 kpl.

Aineenvaihdunta

Difenyylieetterin imeytymista inhalaatioaltistuksen jalkeen ei ole tutkittu. Rotilla ja
kaneilla tehtyjen tutkimusten pohjalta on arvioitu ettd suun kautta annettuna 90 % di-
fenyylieetteristd imeytyy (DFG 2004, HCN 2005, SCOEL 2012). lhon kautta tapahtu-
vassa altistumisessa imeytyi rotalla noin 20 % annoksesta, kun taas in vitro malleissa
imeytyminen on ollut vain noin 0,3 % (Api ja Ford 2003, Hotchkiss 1998). Ero selit-
tynee kaytetylla liuottimella.

Rotalle intraperitoneaalisesti annosteltu difenyylieetteri jakautui tunnissa kaikkiin
elimiin, pitoisuuksien ollessa korkeimpia maksassa, keuhkoissa, munuaisissa ja per-
nassa (DFG 2004, HCN 2005, SCOEL 2012).

Altistumistavasta riippumatta difenyylieetteri metaboloituu padasiassa erilaisiksi hyd-
roksiderivaateiksi. Metaboliatuotteet erittyvét virtsaan sellaisinaan tai konjugaatti-
muodossa. (MAK 2004, HCN 2005, SCOEL 2012).

Terveysvaikutukset

Tarkempia kuvauksia difenyylieetterin haittavaikutuksista on esitetty useassa laajassa
dokumentissa (DFG 2004, HCN 2005, SCOEL 2012). Téassa dokumentissa esitetdan
yhteenveto tarkeimmista tutkimustiedoista.


http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/registered-substances
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Ihmisia koskevat tiedot

Akuutit vaikutukset

Hengitysteitse altistuminen 5 ppm:lle difenyylieetteria lyhytaikaisesti (alle 1 minuutti)
ei aiheuttanut oireita (Hefner ym. 1975). Altistuminen difenyylieetterista ja bi-
fenyylietteristd koostuvalle seokselle (7-10 ppm) sen sijaan aiheutti voimakasta &arsy-
tystd ja oksennusta. On oletettu ettd pahoinvointi johtui bifenyylista (Kirwin ja Sand-
meyer 1981).

Arsyttavyys

Lyhytaikainen altistuminen 7-10 ppm difenyylieetterista ja bifenyylietteristd koostu-
valle seokselle aiheutti voimakasta silmien ja ylahengitysteiden arsytysta (Kirwin ja
Sandmeyer 1981). Epéataydellisen raportin mukaan on liséksi viitteitd siita, etta 10
ppm difenyylieetteripitoisuus johtaa sietdmattémiin olosuhteisiin hajun ja ylahengitys-
tiedrsytyksen takia (Johnson 1992).

Herkistavyys

25 vapaaehtoisella henkil6lld tehdyissé ihotesteissd 4 % difenyylieetterid vaseliinissa
ei aiheuttanut ihon herkistymista (Kligman 1970).

Toistuvan altistumisen vaikutukset
Tietoa ei ole raportoitu.
Genotoksisuus ja karsinogeenisuus

Difenyylieetterin genotoksisista tai karsinogeenisista vaikutuksista ihmisilla ei ole
tietoa.

Lisdantymistoksisuus

Difenyylieetterin lisdantymismyrkyllisista vaikutuksista ihmisilld ei ole tietoa

Elainkokeiden havainnot
Akuutti myrkyllisyys

Suuret suun kautta annetut difenyylieetteriannokset ovat aiheuttaneet piloerektiota,
hypoaktiviteettia, ruokahaluttomuutta ja yleistd heikkoutta koe-eldimissé. Liséksi on
havaittu veritukoksia keuhkoissa ja maksassa sek& maksan, keuhkojen ja munuaisten
vaurioitumista korkeilla annoksilla. Oraalialtistumisen LDso-arvoksi rotilla on saatu
2450-3990 mg/kg (DFG 2004, SCOEL 2012, ECHA 2016).

Hengitystiealtistumisen LCso-arvoksi saatiin 2660 mg/m? altistettaessa rottia difenyy-
lieetterista (73,5 %) ja bifenyylietterista (26,5 %) koostuvalle seokselle. Altistuminen
28 ppm:lle difenyylieetteria kuuden tunnin ajan ei aiheuttanut toksisia vaikutuksia
rotissa. Ihoaltistumisen LDso-arvo on > 5000 mg/kg. (DFG 2004, SCOEL 2012).
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Arsyttavyys

Kaneilla tehdyssa ihoarsyttavyyskokeessa kerta-altistuminen laimentamattomalle di-
fenyylietterille aiheutti lievid, nopeasti hévidvia arsytysvaikutuksia. Annosteltaessa
laimentamatonta difenyylieetterid kanien silmiin, havaittiin myos lievad, ohimenevéa
arsytysta. (ECHA 2016).

Herkistavyys

Difenyylieetteri ei aiheuttanut ihon herkistymistd marsuilla tehdysséd tutkimuksessa
(ECHA 2016).

Toistuvan altistumisen vaikutukset

Hefner ym. (1975) altistivat rottia, kaneja ja koiria 0, 5 ja 10 ppm:n difenyylieetteri-
hoyrypitoisuuksille 7 tuntia paivassa, yhteensa 20 péivana 30-33 pdivan jakson aika-
na. Lisaksi kokeessa oli rottaryhmd, jota altistettiin 20 ppm:lle difenyylieetterié. Rotil-
la havaittiin silmien ja nendn arsytysta 10 ja 20 ppm:n pitoisuudessa. Mydés 10 ppm:lle
difenyylieetterid altistuneilla kaneilla ndhtiin silma- ja nena-arsytystd. Koirilla sen
sijaan ei havaittu arsytystd. Korkeimmalle pitoisuudelle altistuneilla rotilla nahtiin
painon alenemaa, mutta muita altistumisesta johtuvia systeemisig, vaikutuksia ei esiin-
tynyt. Tulosten perusteella vaikutukseton annostaso (NOAEL) oli 5 ppm.

Rotille 13 viikon ajan ruoan kanssa annettu difenyylieetteri (200-5000 ppm) ei aiheut-
tanut haittavaikutuksia (ECHA 2016).

Genotoksisuus, karsinogeenisuus ja lisddntymistoksisuus

Difenyylieetteri ei aiheuttanut genotoksisuutta useassa eri in vitro-kokeessa (DFG
2004, SCOEL 2012, ECHA 2016).

Difenyylieetterin mahdollista karsinogeenisuutta ei ole tutkittu.

Annettaessa difenyylieetteri-bifenyylieetteriseosta (suhteessa 73,5:26,5) suun kautta
raskaana oleville rotille havaittiin emoilla yleisid altistumiseen liittyvia oireita, kuten
ruokahaluttomuutta, vahentynytta painonlisdadntymisté ja lisadntynyttd syljeneritystd).
Liséksi todettiin poikueissa eldvand syntyneiden poikasten méaéarallistd vahenemista
sekd keskenmenojen lisdantymistd, mik& todenndkdisesti johtui emotoksisuudesta.
Kehitysmyrkyllisia vaikutuksia ei havaittu (DFG 2004, SCOEL 2012).
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Difenyylieetterin riskinarviointia

SCOEL (2012) totesi dokumentissaan, ettd difenyylieetterin ei tiedetd aiheuttavan sys-
teemisid vaikutuksia. P&&asialliset haittavaikutukset liittyvét ilmassa olevan dife-
nylieetterin aiheuttamaan silmien ja ylahengitysteiden arsytykseen. SCOEL.:in tietojen
mukaan ei ole ihmisten altistumiseen liittyvad kvantitatiivista dataa, jonka pohjalta
voitaisiin asettaa tyohygieenisia raja-arvoja. Tamén takia SCOEL.:in raja-arvosuositus
pohjautuu elamilla saatuun tietoon. SCOEL:in suosittelema raja-arvo 1 ppm (7 mg/m?;
8 h) on johdettu Hefner ym. (1975) tutkimuksesta, jossa arsytysvaikutuksia ei rotilla
tai kaneilla nahty 5 ppm (35 mg/m?3) pitoisuudessa. Taman lisaksi SCOEL suosittelee
difenyylieetterin lyhytaikaisen altistumisen (15 min) arvoksi 2 ppm (14 mg/m?), jotta
tyontekijoilla ei esiintyisi arsytysvaikutuksia myoskaan hetkellisesti altistuttaessa.

ACGIH:n vuonna 2001 laaditussa muistiossa on myds paadytty 8 tunnin raja-arvoon 1
ppm, sekd 15 minuutin arvoon 2 ppm, kayttdaen Hefner ym. (1975) tutkimusta lahto-
kohtana. Perusteena arvolle on pyrkimys vélttda difenyylieetterin hajuhaittoja ja sen
aiheuttamaa pahoinvointia. (ACGIH 2015). Myés MAK-komissio paatyi arvoon 1
ppm (7 mg/m3), joka koskee seka lyhyt- ettd pitkdaikaista altistumista (DFG 2004).

Myds Health Council of the Netherlands (HCN 2005) perusti arvionsa Hefner ym.
(1975) tutkimukseen ehdottaessaan raja-arvoa 1,4 ppm (10 mg/mq).
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HTP-arvon perusteet

Difenyylieetterin tydilmaraja-arvoa asetettaessa keskeisid ovat sen silmia ja ylahengi-
tysteita arsyttavat vaikutukset.

Tyoturvallisuussaannoksia valmisteleva neuvottelukunta esittda, etté difenyylieetterin
haittoja voidaan vahentad asettamalla HTP-arvoksi 1 ppm (7 mg/m®) (8 h). Lisaksi
esitetadn lyhytaikaiselle altistumiselle 15 minuutin arvoa 2 ppm (14 mg/m?3).
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Eri asettajien ilman epapuhtauksien vertailu

Eri maissa on voimassa seuraavanlaisia tydilman pitoisuuden raja-arvoja.

Asettaja Vuosi* [8h 8h 15 min |15 min | Huomautukset
ppm |mg/m®* |ppm | mg/m?

Suomi 2014 1 7,1 3 21

Ruotsi 2012

Norja 2015 1 7

Tanska 2012 1 7 2 14

Belgia 2016 1 7 2 14

Iso-Britannia | 2016 1 7,1

Ranska 2015 1 7

Saksa (AGS) | 2016 1 7,1 1 7,1

Saksa (DFG) | 2016 1 7,1 1 7,1

Sveitsi 2016 1 7 1 7

EU 2012 1 7 2 14

(SCOEL)

USA 2014 1 7 2 14

(ACGIH)

USA 2015 1 7

(OSHA)

Ehdotus, 2016 1 7 2 14

Suomi

(ACGIH 2015, IFA 2016, STM 2014)

* Voimassa olevan raja-arvoluettelon julkaisuvuosi tai vuosi jolloin arvot tarkistettu
Gestis-tietokannasta (IFA 2016).
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