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PIPERATSIINI

EhdotusHTP -arvoiks

YksilGinti ja ominaisuudet

CASNo: 110-85-0
EEC No: 612-057-00-4
EINECS No: 203-808-3
C4H10N2
Kaava NH

W/

Synonyymit: 1,4-Diatsosykloheksaani
Dietyleenidiamiini
Heksahydropyratsiini
Heksahydrodiatsiini
Piperatsidiini

Molekyylipaino: 86,1

Muuntokerroin: 1 ppm = 3,58 mg/m3
1 mg/m3 = 0,28 ppm

Tiheys: 1,07

Sulamispiste: 106 °C

Kiehumispiste: 146 °C

Hoyrynpaine: 0,023 kPa (20 °C)

Piperatsiini on valkoinen tai 1&pikuultava kiteinen aine. Se on vahva emés, joka liukenee veteen ja
alkohaliin.

Varoitusmerkki: C

Luokitus. C;R34;R42/43;R52-53
R-lausest: 34-42/43-52/53

S-lausest: (1/2-)22-26-36/37/39-45-61



Esiintyminen ja kaytto

Piperatsiinia kaytetaan erilaisten orgaanisten kemikaalien, kuten l&dakeaineiden ja
torjunta-aineiden synteeseissa. Laakkeena sitd kaytetaan kihomatojen ja
suolinkaisten haatoon. Muita kayttotapoja on vulkanointikiihdyttimené
kumiteollisuudessa, antioksi-danttina, korroosionestoaineena, tekstiilivareissa ja
kemian analyyseissa. Sen tuotanto-maaré EU-maissa ylittada 1000 tn/a.

Ruotsalaisten mittausten mukaan altistustaso tehdastyontekijoiden
hengitysvyohykkeella eri tybvaiheissa on tavallisesti alle 0,03 ppm.

Aineenvaihdunta

Piperatsiini imeytyy elimistdoon helposti ruuansulatuskanavan kautta. Tiedot
imeytymi-sesté hengitysteitse tai ihon kautta ovat puutteelliset. Sen
hygroskooppisten ominaisuuk-sien vuoksi uskotaan piperatsiinipolyn jaavan
hengitysteihin ja sieltd kulkeutuvan joko suolistoon tai suoraan keuhkoista
verenkiertoon.

Piperatsiinin aineenvaihdunta tunnetaan puutteellisesti. Sen on kuitenkin osoitettu
muo-dostavan mahalaukussa N-nitrosopiperatsiinia (Bellander ja muut, 1988).

Suun kautta elimisté6n joutunut piperatsiini erittyy paaasiassa virtsan mukana.
Vuoro-kauden siséalla erittyy noin 30 % annoksesta.

Terveysvaikutukset

Elainkokeiden havainnot

Elainkokeissa piperatsiini arsyttaa ihoa ja voimakkaasti silmi&a. Sen valitonta
myrkylli-syyttad kuvaava LDgg-arvo suun kautta rotilla on 1900 mg/kg ja ihon kautta

kaniineilla 4000 mg/kg. Hengitysteitse hiiria 2 tunnin ajan altistettaessa saatiin
LCgg-arvoksi 5400 mg/ms3.

Altistettaessa marsuja pitoisuudelle 100 ppm kolme tuntia paivassa seitsemasti 11
paivan aikana ei merkittavia haitallisia vaikutuksia havaittu (Trochimowicz, 1994).

Pitkdaikaisessa altistuksessa on piperatsiini annostasoilla 750 ja 2250 mg/kg/d suun
kautta annettuna aiheuttanut maksan ja munuaisten vaurioita (DEG, 1991).
Tutkimuksen perusteella NOAEL-arvoksi saatiin 75 mg/kg/d.

lhmisia koskevat tiedot

Piperatsiini arsyttaa ja syovyttaa silmia, limakalvoja ja ihoa. TyOperainen ja tyon
ulko-puolella tapahtunut altistuminen on aiheuttanut allergista ihottumaa (Menezes
Brandao ja Foussereau, 1982; Lundberg, 1985; Rudzki ja Grzywa, 1977; Savini,



1990).

Ladkkeellisesta kaytosta on kuvattu sivuvaikutuksina keskushermostovaikutuksia,
kuten paansarkyé, pahoinvointia ja oksentelua sek& vapinaa ja koordinaatiohéirioita
(DEG, 1991; Gilman ja muut, 1990). Muina sivuvaikutuksina on mainittu
maksatulehdus, ripuli ja verihiutaleniukkuus (DEG, 1991; Cork ja muut, 1990).

Piperatsiinin on kuvattu aiheuttavan hengitysteiden allergiaa (Pepys ja muut, 1972;
Fregert, 1976; Hagmar ja muut, 1982).

Ruotsalaisessa tehtaassa sai eniten piperatsiinille altistuneista tyontekijoista 35%
astman ja 25 % kroonisen keuhkoputkentulehduksen (Hagmar ja muut, 1984).
Herkistyneet tydntekijat saivat astmaoireita altistustasolla 0,11 ppm. Herkistymista
ei tapahtunut, kun altistustaso oli keskimé&arin 0,08 ppm (Hagmar, 1986).

Keskimaarin alle 0,1 mg/ms3 pitoisuudelle altistuneessa pienessa tyontekijoiden
ryhmaé&sséa ei havaittu pienten hengitysteiden toiminnan vajausta (Hagmar ja muut,
1987).

Tiedot piperatsiinin teratogeenisuudesta ovat ristiriitaiset. Farmakologian oppikirjan
mu-kaan sita on haitatta kaytetty raskauden aikana (Koulu ja Tuomisto, 2001).
Toisaalta nitrosoituvien ladkkeiden raskauden aikaisen kaytén on katsottu olevan
yhteydessa jal-keldisten epdmuodostumiin ja kasvaimiin (Olshan ja Faustman,
1989).

Yli 0,3 mg/m3:n pitoisuudelle piperatsiinia altistuneilla tyontekijoilla havaittiin
virtsassa pienia maaria N-mononitrosopiperatsiinia (Bellander ja muut, 1988).
Tehtaassa, jossa tyontekija altistuivat piperatsiinin hoyrylle ja/tai polylle, havaittiin
tyontekijoilla solujen mikrotumien maaran ja koon kasvua (Hogstedt ja muut, 1988).

Piperatsiinin tuotantolaitoksella vv. 1942-1979 tydskennelleilla 664
miestyontekijalla havaittiin kohonnut imusolmukesy6pa- ja myeloomariski, kun
tarkastelujakso oli va-hintdan 10 vuotta, ja kohonnut keuhkosyopéariski, kun
tarkastelujakso oli vahintaan 15 vuotta. Sydpasairastuvuuden kohoamista ei voitu
liittd& piperatsiiniin, koska tehtaalla altistuttiin lukuisille muillekin kemikaaleille, ja
koska sydpatapausten maara oli vahai-nen (Hagmar ja muut, 1986).

Useat genotoksisuustutkimukset piperatsiinilla ovat antaneet negatiivisen tuloksen
(Haworth ja muut, 1983; Arriaga-Alba ja muut, 1989).

Ehdotus HTP-arvoiksi

Piperatsiinin HTP-arvoa asetettaessa keskeisid ovat sen hengitysteita herkistavat
vaiku-tukset. Uusia tapauksia ei teollisuudessa ole esiintynyt tydilmapitoisuuden
ollessa alle 0,3 mg/m3. Euroopan Unionin komission raja-arvodirektiivin (2000/39/
EY) on pitkdaikaisen altistuksen viiteraja-arvoksi vahvistettu piperatsiinille 0,1 mg/
m3 ja lyhytaikaisen altistuksen viiteraja-arvoksi 0,3 mg/ms3.

Kemian tyodsuojeluneuvottelukunta ehdottaa, etté piperatsiinin pitkdaikaisen
altistuksen HTP-arvoksi vahvistettaisiin 0,1 mg/m3 8 tunnin vertailuajalla ja
lyhytaikaisen altistuksen HTP-arvoksi 0,3 mg/m3 15 minuutin vertailuajalla.



Eri asettajien ilman epapuhtauksien raja-arvojen vertailu

Eri maissa on voimassa seuraavanlaisia tydilman epapuhtauden pitoisuuden raja-
arvoja.

Asettaja Vuos Vertailuaika Huomautus

8h 15 min Hetkellinen

ppm mg/m3 ppm mg/m3 ppm mg/m3

Suomi 2000 01 0,36 - - - - -
Ruotsi 2000 01 03 03 1 - - S9
Norja 2001 01 03 03 0,9 - - A
Tanska 20000 01 035 0.2 0,7 - - -
Hollanti 2000 - - - - - - -
Saksa, MAK 2000 - - - - - - -
Englanti, OES* 2001 - 5 - - - - -
ACGIH* 2001 - 5 - - - - -
EU 2000 - 01 - 0,3 - - -
Ehdotus, Suomi 2002 - 0,1 - 0,3 - - -

* Piperatsiinihydrokloridi (merkitsee 2,4 mg/m3 raja-arvoa piperatsiinille)
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