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Butyyliasetaatit

HTP-ARVON PERUSTELUMUISTIO

Yksilointi ja ominaisuudet

n-Butyyliasetaatti sec-Butyyliasetaatti | Isobutyyliasetaatti
CAS No: 123-86-4 105-46-4 110-19-0
Indeksi No: 607-025-00-1 607-026-00-7 607-026-00-7
EINECS No: 204-658-1 203-300-1 203-745-1
Kaava: CeH1202 CeH1202 CeH1202
Synonyymit: butyyliasetaatti; 2-butyyliasetaatti 2-metyylipropyy-
1-butyyliasetaatti; liasetaatti
etikkahappo, butyy-
liesteri
Molekyylipaino: 116,16 g/mol 116,16 g/mol 116,16 g/mol
Sulamispiste: -77°C
Kiehumispiste: 126 °C 112 °C 117 °C
Leimahduspiste: 27 °C 17 °C 22 °C
Tiheys: 0,88 g/cm?® 0,87 g/cm?® 0,87 g/cm?®
Log Kow (n-Okta- 1,8 1,5 1,6
noli/vesi jakaantu-
miskerroin):
Hbéyrynpaine: 13 kPa (20 °C) 25 hPa (20 °C) 21 hPa (20 °C)
Hajukynnys: 0,3-0,7 ppm
(1,5-3,3 mg/m3)
Suhteellinen héyryn |4 (ilma = 1)
tiheys:
Muuntokerroin: 1 ppm = 4,83 mg/m?

1 mg/m? = 0,207 ppm
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Butyyliasetaatit ovat helposti syttyvia varittdmia nesteita, joilla on makea, hedelmai-

nen haju. Butyyliasetaattien vesiliukoisuus on n. 5 g/l, ja ne liukenevat hyvin alkoho-
leihin ja useimpiin hiilivetyihin. (SCOEL 2016; ECHA 2019; ACGIH 2016)

Luokitus ja merkinnat (CLP-asetus (EY No 1272/2008))

n-Butyyliasetaatti sec-Butyyliasetaatti | Isobutyyliasetaatti
Vaaraluokat ja -ka- |Flam. Liq. 3 Flam. Lig. 2 Flam. Liq. 2
tegoriat: STOT SE 3
Vaaralausekkeet: H226 H225 H225

H336 EUHO066 EUHO066

EUHO066

Valmistajien ja maahantuojien ehdottamat luokitukset I0ytyvat tasta linkista.

Esiintyminen, kaytto ja rajoitukset

Butyyliasetaatteja kaytetaan liuottimena lakoissa, maaleissa, limoissa ja muissa tuot-
teissa. Kemikaalituoterekisteriin (Tukes) raportoitu n-butyyliasetaatin valmistus- ja
maahantuontimaara oli noin 4300 tonnia, isobutyyliasetaatin noin 5 tonnia ja sec-bu-

tyyliasetaatin noin 0,3 tonnia vuonna 2017.

Tyoterveyslaitos teki vuosina 2013—2018 n-butyyliasetaatille 62 tydhygieenista mit-
tausta tyontekijdiden hengitysvydhykkeeltd (TTL 2018). Mittauksia tehtiin mm. maa-
lien, muovituotteiden ja koneiden valmistuksessa seka paino-, laivanvarustelu- ja ka-
lusteteollisuudessa. Mitattujen pitoisuuksien keskiarvo oli 2,7 ppm (13 mg/m?), medi-
aani 0,7 ppm (3,4 mg/m?®), 90. persentiili 9,1 ppm (44 mg/m?3) ja vaihteluvali 0,004-25
ppm (0,03-120 mg/m?). Isobutyyliasetaatin hengitysvyohykemittausten (n=17) kes-
kiarvo oli 0,07 ppm (0,4 mg/m?3) ja vaihteluvali 0,002-0,58 ppm (0,01-2,8 mg/m?)
(TTL 2018). Mittauksia tehtiin kaluste- ja metalliteollisuudessa.

n-Butyyliasetaatin ja isobutyyliasetaatin REACH-rekisterdinnissa on tydntekijéiden
pitkaaikaisen altistumisen DNEL-arvoksi (johdettu vaikutukseton pitoisuustaso) hengi-
tystiealtistumisessa annettu 62 ppm (300 mg/m?) ja lyhytaikaisen altistumisen DNEL-
arvoksi 124 ppm (600 mg/m?) (ECHA 2019), perustuen Saksassa kaytdssa oleviin
tyohygieenisiin raja-arvoihin. n-Butyyliasetaatille on lisaksi annettu toistuvan ihoaltis-
tumisen DNEL-arvo 11 mg/kg/paiva, perustuen n-butyyliasetaatilla hengitysteitse teh-

tyihin ja aineenvaihduntatuote n-butanolilla suun kautta tehtyihin eldinkokeisiin.


http://echa.europa.eu/fi/information-on-chemicals/cl-inventory-database
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Isobutyyliasetaatin toistuvan ihoaltistumisen DNEL-arvo on 10 mg/kg/paiva, perus-
tuen aineenvaihduntatuote isobutanolilla suun kautta ja hengitysteitse tehtyihin elain-

kokeisiin. sec-Butyyliasetaattia ei ole rekisteroity.

Aineenvaihdunta

Butyyliasetaatit imeytyvat elimistéon nieltyna ja hengitettyna (SCOEL 2016). Imeyty-
minen ihon lapi on vahaista (Ursin ym. 1995). Hengitetysta n-butyyliasetaatista noin
50 % poistuu uloshengitysilman mukana (ACGIH 2016). Butyyliasetaatit hydrolysoitu-
vat elimistdéssa nopeasti muodostaen vastaavaa bytyylialkoholia ja etikkahappoa. Bu-
tyylialkoholit metaboloituvat elimistdéssa edelleen mm. ketoneiksi ja karboksyyliha-
poksi (SCOEL 2016). Metaboliatuotteet poistuvat elimistosta nopeasti uloshengitysil-

maan ja virtsaan.

Terveysvaikutukset
Ihmisia koskevat tiedot

Akuutit vaikutukset

ButyyliasetaattihOyryt arsyttavat silmia ja hengitysteita. Vapaaehtoisilla (n=12) teh-
dyssa tutkimuksessa 4 tuntia n-butyyliasetaatille pitoisuudessa 145 ppm (700 mg/m?)
altistuneet koehenkilot raportoivat merkittavasti enemman kurkun arsytysta, hengitys-
vaikeuksia ja epamiellyttdvaa hajua kuin pitoisuudessa 15 ppm (70 mg/m?) (Iregren

ym. 1993). Myds silmien punoitus ja keuhkoputkien supistumisherkkyys lisaantyvat.

Samassa tutkimuksessa 20 min n-butyyliasetaatille pitoisuudessa 73, 145, 220 and
290 ppm (350, 700, 1050 and 1400 mg/m?) altistuneet koehenkilét (n=24) raportoivat
epamiellyttdvaa hajua ja jonkin verran myds kurkun arsytysta ja hengitysvaikeuksia,
mutta oireiden esiintymisella ei ollut yhteyttd altistumistasoon (Iregren ym. 1993).
Keskushermostovaikutuksiin liittyvia oireita ei esiintynyt. Keuhkoputkien supistumis-
herkkyys lisdantyi 20 min altistumisessa pitoisuudelle 290 ppm (1400 mg/m?) verrat-

tuna pitoisuuteen 15 ppm (70 mg/m3).

Aikaisemmassa niukasti raportoidussa vapaaehtoisilla (n=10) tehdyssa tutkimuk-
sessa raportoitiin kurkun arsytysta 3—5 min altistumisessa n-butyyliasetaatille pitoi-
suudessa 200 ppm (966 mg/m?) ja voimakasta kurkun seka silmien ja nenan arsy-

tysta pitoisuudessa 300 ppm (1449 mg/m?3) (Nelson ym. 1943).



4 (10)

Kokeessa, jossa vapaaehtoiset (n=26) pyrkivat tunnistamaan toiseen silmaan 10 se-
kunnin ajan kohdistetun n-butyylisetaattindyryn silma-arsytyksen perusteella (21-670
ppm; 100—2900 mg/m?3), oli laskennallinen pitoisuus, jossa tunnistus meni puolessa
tapauksista oikein 133 ppm (642 mg/m?) (Cain ja Schmidt 2009).

Toistuvan altistumisen vaikutukset

Ihon toistuva altistuminen butyyliasetaateille voi kuivattaa ja arsyttaa inoa (ACGIH
2016). n-Butyyliasetaatin ja isobutyyliasetaatin ihoherkistavyytta selvittaneissa tutki-
muksissa aineet eivat aiheuttaneet herkistymista tai merkittavia arsytysvaikutuksia
(ACGIH 2016).

Eldinkokeiden havainnot

Akuutit vaikutukset

Butyyliasetaattien akuuttitoksisuus on alhainen. LDs¢-annos suun kautta rotilla on n-
butyyliasetaatille 210 000 mg/kg bw, sec-butyyliasetaatille 23000 mg/kg bw ja isobu-
tyyliasetaatille 213 000 mg/kg bw (SCOEL 2016). LDse-annos ihon kautta kaneilla on
n-butyyliasetaatille ja isobutyyliasetaatille 217 000 mg/kg bw. n-Butyyliasetaatin LCso-
pitoisuus (4 h) hengitettyna rotilla on yli 4000 ppm (19 000 mg/m?). Kokeissa havaittiin
silmien ja hengitysteiden arsytysta, ja korkeimmissa pitoisuuksissa myos keskusher-

mostovaikutuksia (uneliaisuus, tajuttomuus) ja keuhkovaurioita (SCOEL 2016).

n-Butyyliasetaatin hengitystiearsyttavyytta kuvaava RDsp-arvo hiirilla on 733 ppm
(3540 mg/m?) ja isobutyyliasetaatin 818 ppm (3950 mg/m?) (Alarie ym. 1998).

n-Butyyliasetaatin iho- ja silma-arsyttavyytta selvittaneissa standarditesteissa aine ei
aiheuttanut ihodrsytysta ja aiheutti vain lievaa, ohimenevaa silmien arsytysta (ECHA,
2019).

Toistuvan altistumisen vaikutukset

Hengitystiealtistumiskokeessa, joissa rottia (30/ryhma) altistettiin n-butyyliasetaatille
pitoisuudessa 0, 500, 1 500 ja 3 000 ppm (0, 2415, 7245, 14 490 mg/m?) 13 viikon
ajan (6 h/pva, 5 pvalvko), havaittiin rotilla ruuankulutuksen vahenemista, painon las-
kua, elinten painon muutoksia, lievia nenaepiteelin vaurioita ja ohimenevaa aktiivisuu-
den vahenemista altistumistasoilla 21500 ppm (7200 mg/m?) (David ym. 2001). Naa-
rasrotilla havaittiin vatsan limakalvovaurioita altistumistasolla 3 000 ppm (14 490
mg/m?3). Keuhkovaikutuksiin tai systeemiseen elinmyrkyllisyyteen viittaavia muutoksia

ei havaittu.
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My0Os vastaavassa kokeessa, jossa selvitettiin n-butyyliasetaatin neurotoksisuutta,
havaittiin rotilla painon lasku seka ohimenevaa aktiivisuuden vahenemista altistumis-
tasoilla 21500 ppm (7200 mg/m?) (David ym. 1998). Eldinten voinnissa, kayttaytymi-
sessa tai hermoston ja aivojen histopatologiassa ei havaittu neurotoksisuuteen viit-

taavia muutoksia.

n-Butyyliasetaatin ja isobutyyliasetaatin ihoherkistavyytta selvittaneissa kokeissa
(maksimaatiotesti, hiiren korvan turpoamiskoe) ei havaittu merkkeja allergisesta iho-
reaktioista (ECHA, 2019).

Genotoksisuus ja karsinogeenisuus

Bakteeri- ja nisakassoluilla tehtyjen genotoksisuustutkimusten tulokset n-butyyliase-
taatilla, isobutyyliasetaatilla ja sec-butyyliasetaatin metaboliiteilld ovat olleet negatiivi-
sia (SCOEL 2016). Tutkimustietoa butyyliasetaattien karsinogeenisuudesta koe-elai-

misséa ei ole saatavilla.

Lisaantymistoksisuus

Kehitystoksisuuskokeessa, jossa tiineita rottia (19-21/ryhma) altistettiin n-butyyliase-
taatille pitoisuudessa 0, 500, 1000, 2000 ja 3000 ppm (0-14 500 mg/m?) (GD 6-20, 6
h/pvéa), emojen ruuankulutus vaheni altistumistasoilla 21000 ppm (4800 mg/m?) ja
paino laski altistumistasoilla 22000 ppm (9700 mg/m?3) (Saillenfait ym. 2007). Myos
sikididen painossa havaittiin lasku, joka oli tilastollisesti merkitseva altistumistasolla
3000 ppm (14 500 mg/m?®). Vaikutuksia elavien sikididen maaraan tai rakennepoik-

keamien esiintyvyyteen ei havaittu.

Aikaisemmassa tutkimuksessa tiineita rottia (37—43/ryhma) altistettiin n-butyyliasetaa-
tille pitoisuudessa 1500 ppm (7200 mg/m?) (ryhma 1: GD 7-16; ryhma 2: GD 1-16;
ryhma 3: GD 1-16 + emojen altistus ennen hedelmditysta (21 pva, 5 h/pva)) (Hackett
ym. 1983). Emojen ruuankulutus vaheni ja paino laski kaikissa altistuneissa ryhmissa.
Elavien sikididen maarassa ei havaittu muutoksia, mutta sikididen paino oli alempi
kaikissa altistuneissa ryhmissa. Lievia rakennepoikkeamia havaittiin, mutta vaihtele-
vasti eri ryhmissa. Vastaavassa tutkimuksessa kaneilla (21-25/ryhma) havaittiin siki-
Gilla tilastollisesti enemman lievid muutoksia rintalastan, verkkokalvon ja sappirakon
kehityksessa GD 1-19 altistetussa ryhmassa, mutta ei GD 7-19 altistuneessa ryh-
massa. Vaikutuksia elavien sikididen maaraan tai sikididen painoon ei havaittu
(Hackett ym. 1983).
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Butyyliasetaattien riskinarviointeja

HTP-arvon

EU:n tieteellinen tydhygieenisia raja-arvoehdotuksia valmisteleva komitea (SCOEL)
esitti vuonna 2016 butyyliasetaattien (n-, sec- ja isobutyyliasetaatti) tydhygieeniseksi
ohjeraja-arvoksi 50 ppm (241 mg/m?) kahdeksan tunnin altistumisessa ja 150 ppm
(723 mg/m?) lyhytaikaisessa (15 min) altistumisessa (SCOEL 2016). Raja-arvoesityk-
sen perusteena oli n-butyyliasetaatilla 4 tunnin altistumisessa vapaaehtoisilla havaittu
kurkun ja silmien arsytys seka hengitysvaikeudet altistumistasolla 145 ppm (lregren
ym. 1993). Esityksessa huomioitiin myds rotilla tehdyt hengitystiealtistumiskokeet
(David ym. 1998; 2001), joiden tulosten todettiin tukevan ehdotettua raja-arvoa
(NOAEC-pitoisuus 500 ppm), seka n- ja isobutyyliasetaattien RDsp-arvot (733 ja 818
ppm) (Alarie ym. 1998), joiden perusteella aineiden hengitystiearsyttavyyden arvioitiin
vastaavan toisiaan. SCOEL.:in ehdottamat arvot vahvistettiin vuonna 2019 tyéperai-

sen altistumisen viiteraja-arvoiksi (EU 2019).

Saksalainen AGS-komitea esitti vuonna 2012 n-, sec- ja isobutyyliasetaattien tyohy-
gieeniseksi raja-arvoksi (AGW) 62 ppm (300 mg/m?) kahdeksan tunnin altistumisessa
ja 124 ppm (600 mg/m?®) lyhytaikaisessa (15 min) altistumisessa (BAuA 2012). Kah-
deksan tunnin raja-arvon perusteena oli rotilla tehtyjen hengitystiealtistumiskokeiden
NOAEC-pitoisuus 500 ppm (David ym. 1998; 2001). Lyhytaikaisen altistumisen raja-
arvon asettamisessa huomioitiin n-butyyliasetaatilla 4 tunnin altistumisessa vapaaeh-
toisilla havaitut arsytysoireet pitoisuudessa 145 ppm (Iregren ym. 1993), 3—5 min al-
tistumisessa raportoidut arsytysoireet pitoisuudessa 200-300 ppm (Nelson ym. 1943)
seka hetkellisessa (10 sek) altistumisessa raportoitu silmien arsytys pitoisuudessa
113 ppm (Cain ja Schmidt 2009).

Yhdysvaltalainen tyohygieenikkojarjestdé ACGIH asetti vuonna 2016 butyyliasetaattien
(kaikki isomeerit) 8 tunnin raja-arvoksi (TLV-TWA) 50 ppm (238 mg/m3) ja lyhytaikai-
sen (15 min) altistumisen raja-arvoksi (TLV-STEL) 150 ppm (712 mg/m3) (ACGIH
2016). Raja-arvojen perusteena olivat edellda mainituissa vapaaehtoisilla tehdyissa
kokeissa havaitut arsytysvaikutukset (Iregren ym. 1993, Nelson ym. 1943, Cain ja
Schmidt 2009).

perusteet

Butyyliasetaattien (n-, sec- ja isobutyyliasetaatti) raja-arvoja asetettaessa keskeisia
ovat aineiden arsytysvaikutukset. n-Butyyliasetaatille altistetuilla koehenkiléilla rapor-
toitiin kurkun ja silmien arsytysta 4 tunnin altistumisessa pitoisuudelle 145 ppm (700
mg/m?3) (LOAEC).
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Elainkokeissa toistuva altistuminen n-butyyliasetaatille on aiheuttanut lievia vaikutuk-
sia (mm. painon lasku) altistumistasolla 21500 ppm (7200 mg/m?3) (LOAEC). Vaiku-
tuksia ei havaittu altistumistasolla 500 ppm (2415 mg/m?®) (NOAEC). n-Butyyliasetaa-
tin ja isobutyyliasetaatin RDso-arvojen (733 ja 818 ppm) perusteella aineiden hengi-

tystiearsyttavyys vastaa toisiaan.

Tyoturvallisuussaannoksia valmisteleva neuvottelukunta esittaa, etta butyyliasetaat-
tien arsytysvaikutuksia ja muita terveysvaikutuksia voidaan estaa asettamalla ainei-
den HTP-arvoksi 50 ppm (240 mg/m?3) (8 h vertailupitoisuus) ja 150 ppm (725 mg/m?)
(15 min vertailupitoisuus). Ehdotetut HTP-arvot vastaavat EU:n indikatiivisia raja-ar-

voja (EU 2019).
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Eri asettajien ilman epapuhtauksien vertailu

Eri maissa on voimassa seuraavanlaisia tydilman pitoisuuden raja-arvoja.

Asettaja Vuosi* | Vertailuaika Huom.

8h 15 min

ppm | mg/m?3 ppm mg/m?
Suomi 1996 |150 720 200 960
Ruotsi 2000 |100 500 150 700
Tanska 150 700 300 1420
Iso-Britannia 150 724 200 966
Ranska 1983 |150 710 200 940
Saksa (BAUA/AGS) 2012 |62 300 124 600
Saksa (DFG) 1997 100 480 200 960
Sveitsi 100 480 200 960
Espanja 150 724 200 950
EU (IOELV) 2019 |50 241 150 723
USA (ACGIH) 2016 |50 238 150 712
Ehdotus, Suomi 2019 (50 240 150 725

(ACGIH 2018, IFA 2019, EU 2019)

* Raja-arvon asettamisvuosi (jos tiedossa).
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