Nn-Heksaani

HTP-arvon perustelumuistio

Yksil6inti ja ominaisuudet

CAS-nro 110-54-3

Indeksinumero 601-037-6

EY-nro 203-777-6

Rakennekaava CeH1o

Kaava CH 3-CH 2-CH 2-CH Z-CH 2-CH 3
Synonyymit heksaani

Molekyylipaino 86,1

Muuntokerroin 1 ppm = 3,58 mg/m3

Tiheys 0,672 (15 °C)

Sulamispiste -95°C

Kiehumispiste 68,7 °C (puhdas n-heksaani)
Hdyrynpaine 20 kPa (25 °C)

Varoitusmerkki F, Xn, N

Luokitus F; R11; Repr.Cat3; R62; Xn; R6548/20; Xi; R38; R67; N; R51-53
R-lauseet 11; 38; 48/20; 51/53; 62; 65,67
S-lauseet 2;9; 16; 29; 33; 36/37; 61, 62

n-Heksaani on véritdn, hyvin vahan veteen liukeneva neste. Heksaani on variton, haihtuva ja syttyvé neste, jolla on mieto bensiinin
kaltainen haju. Nesteena heksaani on vetta kevyempad, mutta hoyry on ilmaa raskaampaa.

Esiintyminen ja kaytto

Heksaania kédytetadn liuottimena liimoissa, lakoissa ja maaleissa sekd kasvioljyn ja muiden 6ljyjen
uuttamisessa. Heksaanin isomeereja on petrolieetterissd, moottori- ja lentobensiinissad. Heksaania
kdytetddn myds alkoholien denaturoinnissa, alhaisia lampdtiloja mittaavissa [ampomittareissa,
polymerointireaktioissa seka laboratorioissa liuottimena ja kemiallisissa synteeseissa. Heksaania
kayttavat ladkeaine- ja kenkateollisuus seka elintarviketeollisuus kasvi6ljyjen uuttamisessa.
Kemianteollisuudessa heksaania kdytetddn polyeteenin ja polypropeenin valmistuksessa
puhdistusaineena. Heksaania myds kuljetetaan Suomessa kauttakulkukemikaalina. Kaupallisessa
heksaanissa n-heksaania on 40 — 50 % ja siin& esiintyy muitakin C6-hiilivetyja — myds bentseenia.
Puhdasta n-heksaania saa lahinnd vain laboratoriokemikaalina.

EU-maiden tuotanto on arvioitu 100 000 tonniksi vuodessa.
Altistuminen

Altistumista voi tapahtua l&hinnd petrokemian teollisuudessa, elintarviketeollisuudessa
kasvisrasvojen uuton yhteydessd, liimaus- seka laboratoriotydssa.



Tyoterveyslaitoksen altistumistietokannasta [0ytyy mittaustuloksia aloilta:

Jalkineiden ja nahkatuotteiden korjaus
Jalkineiden valmistus
Huonekalujen valmistus
Polttoaineiden vahittaiskauppa
Laaketieteellinen tutkimus ja kehittdminen
llma-alusten valmistus
Vapaa-ajan veneiden valmistus ja korjaus
Muiden muovituotteiden valmistus
Muoviaineiden valmistus
Puun sahaus, hoylays ja kyllastys
Autonkorien ja perédvaunujen valmistus

Nestemadisten polttoaineiden tukkukauppa,

Suurimmat pitoisuudet on tavattu veneiden valmistuksen ja korjauksen yhteydessa 1 - yli 500 ppm
sekd autonkorien ja perédvaunujen valmistuksessa 0,4 - 75 ppm (1).

Terveysvaikutukset

n-Heksaanin akuutti myrkyllisyys on melko pieni: LDgg suun kautta 5000 mg/kg (hiiri), LDgg ihon
kautta 3000 mg/kg (kani). LCsq (tunnin altistus) rotilla on 77 000 ppm.

EY luokitellut n-heksaanin eldinkokeiden perusteella silmid ja ihoa arsyttavaksi aineeksi.

Koe-eldimissa heksaanin on havaittu absorboituvan nopeasti keuhkojen kautta ja jakautuvan
laajalle elimistOssa. Erityisen suuria pitoisuuksia on [0ydetty &areishermostosta (2). Ihon kautta
imeytyminen on véhdista (3), mutta muut liuottimet voivat tehostaa sitd. Toisaalta USA:ssa
ACGIH on lisannyt TLV-luetteloonsa ihomerkinnéan. Ihmisissa absorptio ihon kautta on hidasta
ja ihon kautta erittdin hidasta. Altistuneissa ihmisissa n-heksaanin veresta ja virtsasta 10ytyvé
padaineenvaihduntatuote on 2,5-heksaanidioni (4). n-Heksaani voi kerdantyé tydntekijoin kehoon
(5, 6). 2,5-heksaanidionin on ehdotettu olevan vastuussa toksisista vaikutuksista kiveksissa ja
hermostossa (7, 8). n-Heksaanin Kriittiset vaikutukset ovatkin juuri kives- ja hermostotoksisuus
sekd keskus- ettd adreishermostossa (9).

Tieto ihmisista

On olemassa suuri joukko tutkimuksia tyGperéisen altistumisen yhteydesta n-heksaanialtumisen
yhteydestd neuropatiaan, mutta harvoissa on ilmoitetaan altistaneet heksaanipitoisuudet, liséksi
usein on kyse altistumisesta liuotinseoksille.

Useissa tutkimuksissa on havaittu mietoja subkliinisia vaikutuksia (elektrofysiologisia muutoksia



dareishermoissa) altistumispitoisuuksien oltua 50 - 100 ppm n-heksaania. esim. (10, 11).
Ohimenevéa parestesiaa havaittiin heksaania kayttavan uuttolaitoksen henkildstossé,
maksimaalinen 8-tunnin aikapainotettu altistumispitoisuus oli 26 ppm (12). Neuropatiaa on
havaittu japanilaisissa sandaalityontekijoissé, joiden altistumispitoisuus oli alle 50 ppm (13).

Lievid muutoksia on l6ydetty pienessa ryhmassé yontekijoitd altistumistasojen ollessa keskimaarin
58 ppm (10). 190 ppm:n altistumisten on raportoitu aiheuttaneen kliinisesti selvdd neuropatiaa
(14).

Elektrofysiologisia muutoksia on raportoitu tyotekijoissa, jotka altistuivat useiden liuottimien
seoksille - suurin n-heksaanipitoisuus oli 18 ppm ja altistumisajat 0,3 - 20 vuotta (15). Useimmat
luetellut ihmistiedot eivét oikein kelpaa pohjaksi raja-arvojen asettamisessa, mutta Governa ym.
(16) tutkivat elektromyografisia muutoksia perifeerisissa lihaksissa n-heksaanille altistuneissa
tydntekijoissd ja myos maérittivat 2,5-heksaanidionin pitoisuuden virtsassa ja totesivat ettd mikali
vuoronjélkeinen pitoisuus on yli 7,5 mg/l epdnormaaleja muutoksia 16ytyi. Ko. virtsapitoisuus
vastaa kahdeksan tunnin aikapainotettua ilmapitoisuutta, joka on noin 70 ppm (17).

Vuonna 2001 julkaistussa tapaus-verokkitutkimuksessa (18)on viitteitd, ettd n-heksaanialtistuminen
lisdisi hermotukikudoskasvainriskid (gliooma), mutta tapausten lukumé&aré on pieni; liséksi
altistumistasotietoja ei ole raportoitu, joten tulosta ei voida kayttdd HTP-arvon madrittelyssa.

Varind6n muutoksien tutkimista on ehdotettu hermostomyrkkyjen aiheuttamien varhaisten
neurotoksisten hermovaurioiden selvittdmiseksi. Myos n-heksaanialtistuneilla tyontekijoilla on
esiintynyt varindon heikkenemistd, mutta kunnolliset annos-vastetiedot puuttuvat (18).

Eldinkokeet

Rottien altistaminen 5000 ppm:lle sai aikaan kivesvaikutuksia jotka olivat palautuvia kerta-
altistuksen jélkeen, mutta palautumattomia kun altistus kesti 2 viikkoa (16 h/pdivé 6 péivana
viikossa (19). Kivesvauriot havaittiin ennen neuropatiaoireiden kehittymistd. Hermostovaikutuksia
luonnehtivat takaraajojen heikkous, joka eteni halvaantumiseksi. Kun rottia altistettiin 500 ppm:lle
n-heksaania (puhtaus 99 %) 22 tuntia péivassa, 7 paivana viikossa, havaittiin aksonien turpoamista
sadriluuhermossa 2 kuukauden jalkeen ja tdmé johti selvdpiirteiseen aksonien surkastumiseen ja
katoon sédriluu- ja lonkkahermossa seké lannealueen selkdytimesséa 6 kuukauden altistuksen
jalkeen (20, 21). Vaikutuksia ei havaittu altistustasolla 125 ppm. Lisdksi on havaittu ettd n-
heksaanilla on vaikutuksia myos koe-elainten keskushermostossa (9).

Vaikutuksia poikasten painon nousuun ja keskushermostoon on raportoitu 1500 ppm:ssa, jolloin
kyll& esiintyi myds emotoksisuutta (kokousabstraktitieto, jota ei sittemmin ole julkaistu). Rottien
altistaminen tekniselle heksaanille kahden sukupolven kokeessa aiheutti painonnousun
hidastumista altistustasolla 9000 ppm, muttei saanut aikaan haitallisia lisaédntymisvaikutuksia (22).
Altistustasoilla 900 ja 3000 ppm haitallisia vaikutuksia ei todettu. Kromosomivaurioita on havaittu
hamsterin fibroblasteissa in vitro (22), ja hiirien, jotka altistettiin 6 h/pdivé viisi paivaa,
luuydinsoluissa. Muut in vitro -koejarjestelyissé ei ole havaittu mutaatioita.

Koe-eldinkarsinogeenisuutta ei ole kunnolla tutkittu.

Alkiotoksisuutta eika terageenisuutta havaittu kokeessa, jossa rottia altistettiin 2000 ppm:n



pitoisuudelle (23).
HTP-ehdotus ja sen perustelu

Governan ym. tutkimus (16) elektroneuromyografisista poikkeamista, joita esiintyy tyontekijoiss,
joiden altistumispitoisuudet ilmassa 2,5-heksaanidionin virtsapitoisuuksien mukaan ovat ylittdneet
noin 70 ppm seka yllasiteeratut tyopaikkaselvitykset elektrofysiologista muutoksista pitoisuuksilla
50 — 100 ppm ovat parhaat perusteet HTP-arvon asettamiseksi. Vaikuttaa siis silta ettd n-
heksaanin LOAEL olisi noin 70 ppm. SCOEL kayttaa ehdotuksessaan epavarmuuskerrointa 2,
jolloin tdmd johtaisi arvoon 20 ppm. Kemian tydsuojeluneuvottelukunta esittdd HTP-arvoksi
my0s 20 ppm.

Tybhygieenisia raja-arvoja eri maissa

Vuosi ppm (8h) mg/m3 (8h) ppm (15 min) mg/m3 (15 min) Huom.

Suomi 2002 50 180 150 540
Ruotsi 25 90 50 180
Norja 2001 25 90 Lisé&ntymistoksinen
Tanska 2002 25
Hollanti 1996 25 90
Saksa 2002 50 180 Lisaéntymistoksinen
Englanti 1999 20 72
ACGIH 50 lho
EY 20 72
Ehdotus 2004 20 72
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