Bundesgesundheitsbl -
Gesundheitsforsch - Gesundheitsschutz
2000 - 43:505-512 © Springer-Verlag 2000

Zusammenfassung

Diisocyanate (DI) sind chemisch reaktive Ver-
bindungen, deren Isocyanatgruppen in Ge-
genwart eines Alkohols oder Phenols Polyu-
rethane bilden, die sich durch groBe Festig-
keit auszeichnen. DI sind Bestandteile hoch-
wertiger Lacke, Klebstoffe und Beschich-
tungsmittel oder von sogenannten Orts-
schaumen im Baugewerbe. Bei den akuten
toxischen Wirkungen der DI steht die Reiz-
wirkung auf die Atemwege und Augen und
die Verschlechterung der Lungenfunktion im
Vordergrund. Einmalige Exposition gegen
hohe DI-Konzentrationen oder geringergra-
dige chronische Exposition wenig oberhalb
der MAK-Werte kdnnen das sogenannte Iso-
cyanat-Asthma, dessen Symptomatik dem
allergischen Asthma bronchiale sehr dhnelt
und chronisch obstruktive Bronchitis ausl6-
sen.Auch Prapolymere (DI in vorpolymeri-
sierter Form), die seit langem anstelle von
monomerem DI in handelsiiblichen Produk-
ten enthalten sind, konnen symptomauslo-
sende Ursache asthmatischer Beschwerden
sein.

Im Innenraum ergibt sich eine Expositi-
on mit Konzentrationen im MAK-Bereich
wahrend der groBflachigen Verarbeitung
von DI-haltigen Lacken. Danach fallt die Kon-
zentration rasch ab. Nach Beendigung des
Aushdrtevorganges ist nicht mit einer Dauer-
emission zu rechnen. Die Festsetzung eines
Kurzzeit-Richtwertes Il ist daher nicht sinn-
voll.Es wird empfohlen, in Innenrdumen DI-
haltige Produkte von professionellen An-
wendern verarbeiten zu lassen.Zu den wich-
tigen VorsichtsmaBnahmen gehdren: gute
Liiftung, kein Hautkontakt, Beachtung der

Originalien und Ubersichtsarbeiten

T.Wolff' - H. Stirn?

1GSF-Forschungszentrum fiir Umwelt und Gesundheit GmbH, OberschleiBheim
Bundesanstalt fiir Arbeitsschutz und Arbeitsmedizin, Berlin

Richtwerte fiir die Innenraumluft;

Diisocyanate

Aushértezeiten und Vermeidung starker
Staubentwicklung beim Abschleifen frisch-
angetrockneter Anstriche.

Schliisselworter

Richtwerte - Innenraumluft - Diisocyanate -
Nichtberuflicher Umgang

Stoffidentifizierung

Je nach Zahl der Isocyanatgruppen
(-N=C=0) im Molekiil unterscheidet
man Isocyanate und Diisocyanate. In
beiden Fillen handelt es sich um die Be-
zeichnung fiir eine Klasse von orga-
nisch-chemischen Verbindungen mit
mehreren Vertretern. Die wichtigsten
Vertreter der Diisocyanate (DI), die den
Hauptgegenstand dieser Arbeit bilden,
sind in den Tabellen 1 und 2 mit ihren
Stoffdaten und Kennzeichnungen aufge-
fithrt. DI haben die allgemeine chemi-
sche Formel O=C=N-R-N=C=0.Dabei
kann R ein aliphatischer, alizyklischer
oder aromatischer Rest sein. Bei den
technisch wichtigsten Vertretern ist R
ein Hexamethylen-, Isophoron-, Diphe-
nylmethylen-, Naphthylen- oder Toluy-
len-Rest (Abb.1).

DI sind meist farblose Fliissigkeiten
oder schwach gelbliche, kristalline Pro-
dukte. Sie sind hochreaktive Verbindun-
gen, wobei die Isocyanatgruppe mit Al-

koholen und Phenolen unter Bildung
von Polyurethanen (PUR) reagiert. In
Gegenwart von Wasser, z.B. an feuchter
Luft, werden die entsprechenden Ami-
ne gebildet. Die Halbwertszeiten fiir die
Hydrolyse liegen je nach DI zwischen
einer und einigen hundert Stunden. Die
entstandenen Amine kénnen ihrerseits
wieder mit tiberschiissigem Isocyanat
zu Oligo- und Polyharnstoffen reagie-
ren. Dadurch entsteht eine diinne
Schicht an der Oberfléche des aufgetra-
genen Materials, die weitere Reaktionen
verhindert.

Stoffeigenschaften und
technische Verwendung

DI sind Bestandteile von Zweikompo-
nentenklebern und Zweikomponenten-
lacken (“dd-Lacke”), PUR-Schdumen
(vor allem im Baugewerbe und in Ver-
packungen), von Oberflichenbeschich-
tungen bei Textilien und Leder und von
Klebern fiir die Herstellung von Span-
platten. Weltweit werden jahrlich meh-
rere Millionen Tonnen Polyurethane
produziert. Um die Emissionen von DI
zu vermindern, werden handelsiibliche
Formulierungen seit langem in vorpo-
lymerisierter Form mit einem Polyme-
risationsgrad zwischen 2 und 20 ange-
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Abstract

Diisocyanates (DI) are reactive compounds.
In the presence of an alcohol or a phenol
they form polyurethanes, i.e. highly resistant
polymers. Dl are constituents of high quality
paints and varnishes, adhesives and coating
agents or of foams used in building and con-
struction. Exposure to Dl is irritative for the
respiratory tract and the eyes and worsens
lung function. A single exposure to high DI
concentration or chronic exposure to lower
concentrations above the maximum work-
place concentration (MAK-value) are capable
of causing “isocyanate asthma/ the symp-
toms of which are closely similar to allergic
asthma bronchiale and chronic obstructive
bronchitis. Low molecular weight polymers
of DI (prepolymers) that have been in use for
along time to replace DI in commercial
products can also cause symptoms of asth-
ma. Indoor use of DI-containing varnishes
and paints on large areas may resultin an
exposure near the MAK-values. Subsequent-
ly, the DI-concentration rapidly decreases.
There is no evidence that DI are continuously
emitted after termination of the polymerisa-
tion process. Therefore, an assessment of a
short term-exposure limit for indoor use is
not reasonable. It is recommended that DI-
containing products in buildings be applied
by professionals. Safety measures that
should be taken are effective air circulation,
avoidance of skin contact, attention to poly-
merisation time and prevention of dust
when coats of freshly dryed paint are
ground.
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Diphenylmethan-4,4’-diisocyanat
O=C=N—CH, CH, CH,
HDI \CHZ/ \CHE/ \CHZ_N:C:O
Hexamethylen-1,6-diisocyanat
H,C N=C=0
IPDI HC
H,C” > CH,—~N=C=0
Isophorondiisocyanat
N=C=0 @
NDI
O=C=N Naphthylen-1,5-diisocyanat
®
N=C=0
2,4 TDI
N=C=0 2,4-Diisocyanattoluol
Abb.1» CH, @
Strukturformeln 2,6 TDI O0=C=N N=C=0
der am haufigsten
ve_':wendeten 2,6-Diisocyanattoluol
Diisocyanate

boten (“Préapolymere”). In den Prépoly-
meren ist der Gehalt an Monomeren auf
unter 0,5 Gewichts-% abgesenkt. In MDI
liegt der Gehalt an leichtfliichtigem Phe-
nylisocyanat unter 0,005 Gewichts-%.

Analytische Methoden

Die in der Praxis fiir die Bestimmung
von Isocyanaten eingesetzten Verfahren
basieren auf unterschiedlichen Mess-
prinzipien [1, 2]. Sie haben im allgemei-
nen Bestimmungsgrenzen im Bereich
von 1 pg/m? und dariiber und sind daher
eher fiir Untersuchungen am Arbeits-
platz als fiir die Analyse von Luft in
nichtgewerblichen Innenrdumen geeig-
net. Auf die mit der Durchfiithrung pho-
tometrischer Analysen verbundenen
Schwierigkeiten haben Ballé et al. [2]
hingewiesen.

Im Hinblick auf die Durchfithrung
von Luftuntersuchungen in nichtge-
werblichen Innenrdumen wurden emp-
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findlichere Analyseverfahren entwi-
ckelt. Beim Verfahren nach Schmidtke
und Seifert [3] wird 1-(2-Methoxyphe-
nyl)-piperazin zur Bildung von Deriva-
ten der Isocyanate eingesetzt. Die Deri-
vate werden durch Hochleistungsfliis-
sigkeitschromatographie (HPLC) ge-
trennt und mit einem UV-Diodenarray-
oder einem elektrochemischen Detek-
tor bestimmt. Bei Verwendung des elek-
trochemischen Detektors wurden Nach-
weisgrenzen im Bereich um 1 ng/m?3 er-
reicht.

Sehr empfindlich ldsst sich TDI
auch nach Derivatisierung mit 2,2,2-
Trifluorethylamin durch Gaschromato-
graphie bestimmen. Mit einem Stick-
stoff-spezifischen Detektor ergab sich
eine Nachweisgrenze von 3 ng/m3 [4].

Exposition

Das grof3flachige Verstreichen von Po-
lyurethan-Lacken kann in den ersten



Tabelle 1

Stoffidentifizierung und physikalisch-chemische Daten von Diisocyanaten (DI)

Name Diphenyl-methan-  Hexamethylen- Isophoron- Naphthylen- 2,4-Diiso- 2,6- Diiso-

(nach EU-GefVO 4,4"-diisocyanat 1,6-diisocyanat diisocyanat” cyanattoluol 1,5-diisocyanat cyanattoluol

und TRGS 900)

Abkiirzung MDI HDI IPDI NDI 2,4-TDI 2,6-TDI

CAS-Nr. 101-68-8 822-06-0 4098-71-9 3173-72-6 584-84-9 91-08-7

EINECS-Nr. 202-966-0 212-485-8 223-861-6 221-641-4 209-544-5 202-039-0

Summenformel C15H10N202 C8H12N202 C12H13N202 C12H6N202 C9H6N202 CQH6N202

Strukturformel s.Abb. 1a s.Abb.1b s.Abb.1c s.Abb.1d s.Abb. e s.Abb. 1f

Phys.-chem. Eigenschaften

Molekulargewicht 250,3 168,2 222,3 210,2 174,2 174,2

Schmelzpunkt °C* 39,5 -67 <-70 127 21,8 8,5%*

Siedepunkt* 194°Cbei 1013 hPa  187°Cbei 133 hPa 216°Cbei 133 hPa 244°Cbei 133 hPa 247°Cbei1013hPa  121°Cbei

13,3 hPa

Dichte bei 20°C* 1,324 1,047 1,061 1,45 1,217 1,22

Dampfdruck bei20°C  <0,001 hPa** 0,007 hPa** 10~*hPa* 0,004 hPa** 0,013 hPa** 0,02 hPa**

Rel. Dampfdichte 8,6 58 7,7 73 6,02 6,02

(Luft=1)**

Umrechnung: 0,10 0,14 0,11 0,11 0,14 0,14

1mg/m? =...ppm

Umrechnung: 10,4 7,0 9,2 8,7 7.2 7,2

1ppm =...mg/m3

* Daten nach Ullmanns Enzyklopddie der technischen Chemie (1977)

** Daten der belgischen Gefahrstoffdatenbank BIG

13-Isocyanatmethyl-3,5,5-trimethylcyclo-hexylisocyanat

Tabelle 2

Bestehende Kennzeichnung und Regelungen fiir Diisocyanate

Stoffidentifizierung und physikalisch-chemische Daten von Diisocyanaten (DI)

Name Diphenyl-methan- Hexamethylen- Isophoron- Naphthylen- 2,4-Diiso- 2,6- Diiso-
4,4'-diisocyanat  1,6-diisocyanat diisocyanat” cyanattoluol 1,5-diisocyanat cyanattoluol

Abkiirzung MDI HDI IPDI NDI 2,4-TDI 2,6-TDI

Kennzeichnung  Xn T TN Xn T+ T

nach EU-GefVO  R20-36/37/ R23-36/37/ R23-36/37/38-42/ R20-36/37/ R26-36/37/ R26-36/37/

(1999) 38-42/43 38-42/43 43-51/53 38-42-52/53 38-40-42/43-52/53 38-40-42/43-52/53
S(2) 23-36/37-45  S(1/2) 26-28-38-45  S(1/2) 26-28-38-45-61 S(2) 26-28-38-45-61 S(1/2) 23-36/37-45-61 S(1/2) 23-36/

37-45-61

TRGS 900 (ppb) 5 5 10 10 10 10

MAK*-Wert (ppb) 5 5 10 10 - -

Kanzerogenitats- Kategorie 3 Kategorie 3 Kategorie 3

(auch PMDI*¥)

Einstufung*

Sensibilisierung* Sah Sah Sah Sa Sa Sa

* MAK- und BAT-Werte-Liste, DFG 1999
Sah = Gefahr der Sensibilierung der Atemwege und der Haut; Gefahr der Sensibilisierung beim Einatmen
**Einstufung gilt auch fiir polymeres MDI (PDMDI) als atembare Stdube.
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Stunden zu einer erheblichen Expositi-
on fithren. So wurden bei der Verarbei-
tung eines HDI-haltigen Lackes inner-
halb der ersten drei Stunden in einem
Abstand von 5 cm iiber der Lackschicht
Konzentrationen von 25 pug/m? (3,6 ppb)
Monomere und 46 pg/m3 Préapolymere
gemessen. In 50 cm Abstand fanden sich
etwa halb so hohe Konzentrationen [5].
Bei der Parkettversiegelung mit TDI-
haltigen Lacken, die entweder 2,4-TDI
oder 2,6-TDI als aktive Komponente
enthielten, fanden sich maximal 180 pg
2,4-TDI/m3 bzw. 80 pg 2,6-TDI/m3 (25
bzw. 11 ppb) in der Raumluft. Dabei wur-
den Lacke verwendet, die einen zehn-
fach héheren Gehalt an Monomeren als
handelsiiblich enthielten. 24 Stunden
spéter, als die Parkettversiegelung aus-
gehirtet war, wurden nur noch 1 bzw. 2
pg/m3 (0,15 bzw. 0,3 ppb) Monomere
nachgewiesen; 11 Tage spater war bei ei-
ner Bestimmungsgrenze von 1 pg/m3
kein monomeres TDI mehr nachweisbar
[2].

Andere Messreihen hatten das Ziel,
DI in der Luft von verschiedenen Wohn-
und anderen Riumen zu erfassen, in de-
nen Polyurethan-haltige Produkte (La-
cke, Kleber, usw.) angewendet worden
waren. Bei Nachweisgrenzen zwischen
1 und 200 ng/m? (je nach DI und ver-
wendetem Analysenverfahren) wurden
Monomeren-Gesamtkonzentrationen
zwischen “nicht nachweisbar” und 5,25
pg/m? gemessen. Einzelne DI wurden -
sofern sie oberhalb der Nachweisgrenze
lagen - wie folgt bestimmt: IPDI (nur
ein Wert): 0,6 pg/m3 (ca. 0,07 ppb);
TDI: 0,25-5,2 pg/m? (0,04-0,7 ppb);
MDI: 0,08-0,35 pg/m? (0,008-0,035
ppb). Nach Verlegen von Bodenfliesen
mit einem IPDI-haltigen Fliesenkleber
wurde in einem neuen Laboratorium ei-
ne Konzentration von 1,5 pug/m3 (0,17
ppb) Isophorondiamin gemessen [4].

In einem Modellversuch wurde die
Raumluftkonzentration oberhalb von
Spanplatten, die mit MDI-haltigem
Klebstoff verklebt und mit HDI-halti-
gem Isocyanat-Lack bestrichen worden
waren, analysiert. Die HDI-Monomer-
Konzentration, gemessen 10 cm iiber der
Oberfliche, betrug 1,8 pg/m3 (0,25 ppb)
als Mittelwert iiber die ersten 48 Stun-
den nach dem Lackieren. Die Mittelwer-
te fiir die Messzeitraume zwei bis fiinf
Tage und 13 bis 14 Tage nach Lackieren
betrugen 0,010 (0,0015 ppb) bzw.
0,005 pug/m?3 (0,0001 ppb). In einem an-
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deren Experiment, bei dem frisch ver-
klebte Spanplatten in eine 20-L-Kam-
mer bei einer Raumbeladung von
5 m2/m3 und einem zweifachen Luft-
wechsel pro Std. eingebracht wurden, la-
gen die MDI-Konzentrationen bei ca.
0,01 pug/md (0,001 ppb) [3].

Im Brandfall kénnen groflere DI-
Mengen aus PUR-haltigen Materialien
freigesetzt werden, da bei erhohter Tem-
peratur eine der Bildungsreaktion ana-
loge Riickreaktion erfolgt. So wurden
beim Erhitzen von TDI-haltigem PUR-
Schaum unter Laborbedingungen im
Temperaturbereich von 300 bis 1000°C
zwischen zwei und sechs Gramm TDI
pro kg PUR-Schaum freigesetzt [6]. Die
Verbrennung von handelsiiblichem
PUR-Lack bei 400-600°C fiihrte zur
Freisetzung von etwa 3% Isocyanaten
[7]. Beim Schweifen von lackierten Au-
toblechen wurden in 25 cm Entfernung
zwischen 0,2 und 1,3 mg/m3 HDI (30 bis
185 ppb) gemessen [8].

Toxikokinetik

Zum Metabolismus im Sdugetier liegen
kaum Daten vor. Am Anfang der Meta-
bolisierung steht meistens eine Hydro-
lyse. Die bei der Hydrolyse entstandenen
Amine kénnen im Stoffwechsel weiter
N-acetyliert werden. So entsteht aus
MDI 4,4’-Methylendianilin (MDA) und
N-Acetyl-MDA. Die Isocyanatgruppe
reagiert mit OH-, NH,- und SH-Grup-
pen in Makromolekiilen und bildet Pro-
tein- und DNA-Addukte. Ob die Hydro-
lyse oder die Reaktion mit Makromole-
kiilen bevorzugt ist, hingt vor allem
vom pH-Wert ab. Beispielsweise hydro-
lysiert TDI im sauren Magensaft bevor-
zugt zu TDA, wihrend es bei neutralem
pH tiberwiegend mit kdrpereigenen Ma-
kromolekiilen reagiert.

Exposition von Meerschweinchen
gegen TDI-Dampfe induzierte die Bil-
dung von Proteinkonjugaten in den
Atemwegen [9] und Hdmoglobin-Ad-
dukten in Erythrocyten [10]. Bei berufs-
bedingter Exposition gegen MDI wur-
den Himoglobin-Addukte bei 10 von 27
gegen MDI exponierten Arbeitern nach-
gewiesen; bei Exposition gegen MDA
fanden sich Himoglobin-Addukte bei 31
von 33 Exponierten [11]. HDI-Protein-
konjugate wurden in einer Lungenbiop-
sie eines Arbeiters mit berufsbedingtem
Asthma gefunden [12].
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Wirkungen
Wirkung auf die Atemwege

Die Pathogenese der durch DI ver-
ursachten Atemwegserkrankungen ist
komplex. Als Auslosevorgang stehen
chemisch-irritative und toxische Wir-
kungen im Vordergrund; daneben sind
auch immunvermittelte allergische Re-
aktionen (IgE-, seltener IgG-vermittelt)
gesichert. So waren beispielsweise bei
1095 DI-Exponierten mit arbeitsplatzbe-
zogenen Beschwerden in 14% der Fille
IgE-Antikorper gegen Serumalbumin-
DI-Konjugate nachweisbar [13]. Isocya-
nate wirken stark reizend auf Schleim-
héute der Atemwege und der Augen. Da
in ausreichendem Mafle umfangreiche
arbeitsmedizinische Studien zu dieser
Thematik beim Menschen vorliegen,
wird darauf verzichtet, die entsprechen-
den tierexperimentellen Daten zusétz-
lich darzustellen. Hierzu wird auf die
Begriindungen der Senatskommission
zur Priifung gesundheitsschéddlicher Ar-
beitsstoffe der DFG [14] verwiesen.
Isocyanate fithren in Konzentratio-
nen von 50 bis 100 ppb zu leichten, re-
versiblen Reizerscheinungen an Augen
(Bindehautentziindung), Nase (Schnup-
fen) und im Rachenraum (Reizung bzw.
Entziindung der Rachenschleimhaut).
Bei Expositionen iiber 1 ppm treten
starker Hustenreiz (Tracheitis) sowie
Schmerzen im Brustraum verbunden
mit Kurzatmigkeit auf. Es kommen auch
Anfille von Atemnot vor. Bei massiver
Exposition (oberhalb 10 ppm) kénnen
hochgradige Atemnot und toxisches
Lungenddem eintreten [15,16,17,18].
Eine grofle Zahl arbeitsmedizini-
scher und epidemiologischer Untersu-
chungen ist der Frage gewidmet, welche
Isocyanatkonzentrationen Atemwegser-
krankungen auslosen. Bereits nach einer
einmaligen Exposition gegen sehr hohe
Isocyanat-Konzentrationen, z.B. durch
einen Unfall, kann sich eine spezifische
oder eine unspezifische Uberempfind-
lichkeit der Atemwege entwickeln. Auch
eine geringergradige, chronische Expo-
sition oberhalb der MAK-Werte kann
zum Isocyanat-Asthma, dessen klini-
sche Symptomatik einem allergischen
Asthma bronchiale sehr &hnelt, zur
chronischen Bronchitis, vereinzelt zur
exogen-allergischen Alveolitis und zu ei-
ner eingeschrankten Lungenfunktion
fithren. Neuere Studien belegen, dass



Spitzenkonzentrationen bedeutsamer
fiir die Entwicklung obstruktiver Atem-
wegserkrankungen sind als die Durch-
schnittskonzentrationen [19, 20].

In einer Studie an 141 beruflich Iso-
cyanatexponierten mit Atembeschwer-
den (Dyspnoe) entwickelten insgesamt
22% eine signifikante bronchiale Ob-
struktion im Provokationstest mit 5 bis
20 ppb Isocyanat. Auch Konzentrationen
unter 5 ppb kénnen schon geniigen, um
bronchospastische Zustinde auszuldsen
[13].

Verschlechterung der Lungenfunktion

Langdauernde Exposition kann die
Lungenfunktion zunehmend (“schlei-
chend”) verschlechtern. In fritheren epi-
demiologischen Lingsschnittstudien, in
denen zumeist die spirometrisch ermit-
telte Einsekundenkapazitit (FEV1) als
Bewertungskriterium herangezogen
wurde, wird iiber eine Verschlechterung
der Lungenfunktion bei TDI-Konzen-
trationen unter 20 ppb berichtet [21, 22,
23,24, 25, 26, 27]. Gegen die Studien von
Peters und Wegmann sind wiederholt
Bedenken publiziert worden, unter an-
derem wegen ungeniigender Kontrolle
der TDI-Konzentrationen in der Atem-
luft [14, 27]. Unverdnderte Lungenfunk-
tionswerte wihrend einer Schicht wur-
den bei 6 ppb TDI, bis 10 ppb MDI, bis
22 ppb bzw. bis 34 ppb TDI beobachtet
[14].

Epidemiologische Querschnittstu-
dien zur Beeinflussung der Lungenfunk-
tion bei chronischer Belastung ergaben
normale Lungenfunktionswerte bei DI-
Konzentrationen um und gelegentlich
iiber 20 ppb MDI, TDI, HDI und NDI.
Erst bei deutlich h6heren Konzentratio-
nen zwischen 34 und 2000 ppb wurden
Verschlechterungen der Lungenfunkti-
onswerte beobachtet (referiert in DFG,
1984) [14]. Beim Umgang mit MDI wur-
de bei weitgehender Einhaltung einer
Grenzkonzentration von 5 ppb im Ver-
lauf von 10 Jahren keine Verschlechte-
rung der Lungenfunktion beobachtet
[14].

Epidemiologische Langsschnittstu-
dien kommen zu dhnlichen Aussagen
iiber die Auswirkungen chronischer DI-
Belastungen wie die Querschnittstudi-
en. Keine signifikanten Anderungen des
jéhrlichen Abfalls der Lungenfunktion
gegeniiber der Norm wurden in einer
Reihe von Studien bei DI-Konzentratio-

nen unter 20 ppb mit gelegentlichen ge-
ringfiigigen Uberschreitungen beobach-
tet. Die Gruppe um Peters beschrieb al-
lerdings teilweise signifikante jahrliche
Verschlechterungen der Lungenfunkti-
on bei DI-Konzentrationen bis 14 ppb
[14].

Zur Niedrigexposition am Arbeits-
platz liegen zwei Studien iiber die Wir-
kung einer zweijdhrigen Exposition ge-
gen durchschnittlich 1 ppb TDI vor. Die
Lungenfunktion wurde spirometrisch
erfasst. Beide Studien ergaben keine Ver-
dnderung der Lungenparameter [28,29].
Lediglich in der zweiten Studie, in
der Raucher und Nichtraucher ge-
trennt untersucht wurden, waren leich-
te Atemwegsbeschwerden bei exponier-
ten Nichtrauchern héufiger als bei nicht-
rauchenden Kontrollpersonen.

Reaktion auf Prapolymere

Seit langem enthalten handelsiibliche
Produkte anstelle der monomeren Iso-
cyanate schwererfliichtige Prapolymere,
um die Exposition gegeniiber Monome-
ren zu vermindern. Bei Messungen {iber
grof3flachig aufgetragenen, losemittel-
haltigen Lacken wurden jedoch Prépo-
lymere in Konzentrationen, die mit der-
jenigen der Monomeren vergleichbar
waren, nachgewiesen [5]. Es ist denkbar,
dass die Verdunstung der Prédpolymeren
in Gegenwart der leichtverdampfenden
Losemittel erleichtert wird [30]. Pridpo-
lymere kénnen symptomauslésende Ur-
sache asthmatischer Beschwerden sein.
Bei zwei Lackierern konnte im Provoka-
tionstest mit dem reinen TDI-Prépoly-
mer ein Asthmaanfall ausgelost werden,
dagegen nicht mit TDI selbst. Ebenso
zeigten zwei asthmatische, TDI-expo-
nierte Fuflbodenschleifer eine spezifi-
sche Reaktion auf Prapolymere. Die Spe-
zifitdt der Reaktionsweise gegen Prapo-
lymere bestétigte sich in einer umfang-
reicheren Studie an 20 Arbeitern. Von
den neun Probanden, die im Provokati-
onstest auf 15 ppb HDI-Pripolymere
bronchialobstruktiv reagierten, zeigten
vier keine Reaktion auf das Monomer
(31,32, 33,34, 35].

Wirkungen auf die Haut

Isocyanate wirken stark reizend auf die
Haut. Direkter Hautkontakt mit einigen
Isocyanaten (MDI, HDL, IPDI) kann nach
Sensibilisierung allergische Hautkrank-
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heiten auslosen. Eine Gefdhrdung durch
Hautkontakt mit bereits ausgehdrteten
Polyurethanen ist weder fiir Gesunde
noch fiir Asthmatiker beschrieben.

Reaktion von Asthmatikern und
Gesunden

Kontrollierte Expositionsversuche erga-
ben, dass bei Asthmatikern (ohne friihe-
re Isocyanatexposition) eine Verschlech-
terung der Lungenfunktion bereits nach
kurzzeitiger Exposition eintreten kann.
So zeigten sieben von 15 Patienten mit
Asthma bronchiale einen leichten An-
stieg des Atemwegswiderstandes im
Kammerversuch nach einstiindiger Ex-
position gegen 20 ppb TDI; ein Drittel
reagierten insgesamt mit Verdnderun-
gen und Beschwerden [36]. Vogelmeier
etal.[37] exponierten 14 Asthmatiker ei-
ne Stunde gegen 10 ppb und nach einer
45-miniitigen Pause eine weitere Stunde
gegen 20 ppb TDI und MDI. Bei 10 ppb
zeigte eine Person obstruktive Atem-
wegsreaktionen, bei 20 ppb waren es
zwei Probanden. Baur et al. [13] beob-
achteten bei einem von 15 Asthmatikern
nach einstiindiger Exposition gegen
10 ppb TDI eine starke asthmatische Re-
aktion. Nach 45-miniitiger Pause wur-
den 13 Patienten dieser Gruppe gegen
20 ppb TDI exponiert, wobei eine weite-
re Person eine asthmatische Reaktion
zeigte. Im Durchschnitt stieg der Atem-
wegswiderstand auf das 1,5fache. Gesun-
de Probanden zeigten bis auf eine Aus-
nahme keine signifikanten asthmati-
schen Reaktionen. Bei einer zweistiindi-
gen Exposition gegen 20 ppb TDI wurde
bei einem von zehn Probanden eine Ein-
schrankung der Atemwegsfunktion fest-
gestellt [37].

In zahlreichen Arbeitsplatzstudien
wurden Hauttests mit typischen Inhala-
tionsallergenen (z. B. Pollen, Hausstaub,
Schimmelpilze, Tierhaare) bei Isocya-
natexponierten durchgefiihrt. Uberein-
stimmend ergab sich, dass Personen die
im Hauttest positiv reagierten, kein ho-
heres Erkrankungsrisiko aufwiesen als
die Personengruppe, die nicht reagierte
[18, 26, 27, 34, 38, 39]. Somit kann die
Uberempfindlichkeit gegeniiber dermal
getesteten Inhalationsallergenen nicht
als Risikofaktor fiir die Auslésung von
Isocyanat-Asthma angesehen werden.



Genotoxizitat

Untersuchungen zur Mutagenitit in Sal-
monella typhimurium lieferten wider-
spriichliche Ergebnisse. So fanden eini-
ge Arbeitsgruppen beim Ames-Test kei-
ne erhohte Mutagenitit fiir TDI [40] und
MDI [41]; eine Arbeitsgruppe fand ein
positives Ergebnis mit TDI und MDI
[42]. Ames-Tests mit HDI und zwei Poly-
isocyanaten fielen negativ aus [43]. Spa-
tere Arbeiten mit MDI und TDI deuten
darauf hin, dass die Testsubstanzen un-
ter den Testbedingungen hydrolysieren
und erst die dadurch freigewordenen
Amine und anderen Folgeprodukte [44]
mutagen wirken. In isolierten Human-
Lymphozyten riefen TDI und MDI
Chromosomenaberrationen hervor [45].
Dagegen waren in Lymphozytenkultu-
ren MDI-exponierter Arbeiter keine er-
hohten Werte fiir Chromosomenaberra-
tionen, Schwesterchromatidaustausche
oder Mikrokerne feststellbar [46].

Kanzerogenitit

Chronische Inhalationsversuchean Médu-
sen und Ratten, die der maximal tolerier-
ten Konzentration von 0,15 ppm eines
technischen Gemisches von 2,4- und 2,6-
TDI zwei Jahre lang an fiinf Wochenta-
gen jeweils sechs Stunden tdglich ausge-
setzt wurden, ergaben keine Hinweise auf
eine erh6hte Tumorinzidenz [47]. Die
chronisch orale Verabreichung von TDI
bewirktebeiRattenbeiderlei Geschlechts
und bei weiblichen Mdusen in mehreren
Organen Tumorbildungen [48].

Die drei vorliegenden epidemiolo-
gischen Studien lassen bisher auf Grund
der geringen Beobachtungszeitrdume
keine Aussage iiber die kanzerogene
Wirkung beim Mensch zu [49, 50,51, 52].

Die Senatskommission zur Priifung
gesundheitsschéddlicher Arbeitstoffe der
DFG (MAK-Kommission) stufte TDI
1999 in die Kategorie 3 (Stoffe, die wegen
moglicher krebserzeugender Wirkung
beim Menschen Anlass zur Besorgnis
geben) ein [14,53].

2,4-Toluylendiamin (2,4-TDA), ein
nach oraler 2,4-TDI-Verabreichung ge-
bildeter Metabolit, wirkt bei Ratten und
Méiusen eindeutig kanzerogen. Von der
DFG erfolgte 1996 eine Einstufung von
2,4-TDA in die Kategorie ITIA2 (seit 1998
Kategorie 2, Stoffe, die als krebserzeu-
gend fiir den Menschen anzusehen sind)

[14,53].

Originalien und Ubersichtsarbeiten

In einer Langzeit-Inhalationsstudie
an Ratten, die zwei Jahre lang an fiinf Ta-
gen pro Woche jeweils sechs Stunden
téglich ein Aerosol von MDI-Polymeren
(Gehalt an monomerem MDI: 52%) in-
halierten, fanden sich histopathologisch
nachweisbare Lungenzellschddigungen
(Epithelhyperplasien) und eine signifi-
kant erhohte Tumorrate nur bei der
hochsten Konzentration von 6 mg/m?3
(0,6 ppm) [54]. Eine analog angelegte
Langzeit-Inhalationsstudie mit MDI, bei
der die Tiere 17 Stunden pro Tag expo-
niert wurden, ergab nach 24 Monaten si-
gnifikante praneoplastische Lungenzell-
verdnderungen nur bei der maximalen
Konzentration von 2 mg MDI/m? [55].
Die Senatskommission zur Priifung ge-
sundheitsschidlicher Arbeitsstoffe der
DFG (MAK-Kommission) stufte MDI
1992 nach IIIB (seit 1998 Kategorie 3)
ein [14]. MDA, das durch Hydrolyse von
MDI gebildete entsprechende Amin, ist
kanzerogen in Ratte und Maus. Die Se-
natskommission zur Priifung gesund-
heitsschddlicher Arbeitsstoffe der DFG
(MAK-Kommission) stufte MDA 1992
nach IITA2 (seit 1998 Kategorie 2) ein [14,
53]. Noch nicht gepriift ist, ob die Amine,
die durch Hydrolyse anderer Isocyana-
te gebildet werden, ein kanzerogenes
Potenzial besitzen.

Bewertung

Bestehende Regelungen sind zusam-
mengefasst in Tabelle 2.

Nach der bei der Ableitung eines
Basisschemas zur Erstellung von Richt-
werten fiir die Innenraumluft gegebe-
nen Definition [IRK/AGLMB, 1996, 56]
stellt RW II die Konzentration eines
Stoffes dar, bei deren Erreichen bzw.
Uberschreiten unverziiglich Handlungs-
bedarf besteht, wihrend bei einer Kon-
zentration in Hohe des RW-I-Wertes
auch bei lebenslanger Exposition keine
gesundheitlichen Bedenken zu erwarten
sind. Aufgrund der spezifischen Stoffei-
genschaften und Anwendungsmodalitd-
ten ist es aus folgenden Griinden nicht
sinnvoll, fiir DI derartige Richtwerte ab-
zuleiten:

Beim grof3flichigen Auftrag von 16-
semittelhaltigen DI-Lacken treten kurz-
fristig unter ungiinstigen Bedingun-
gen Konzentrationen an DI-Monomeren
oder Pripolymeren auf, die bei beson-
ders empfindlichen Personen zu ge-
sundheitlichen Beeintriachtigungen fiih-
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ren kénnen. Die Uberwachung einer
derartigen Kurzzeitexposition ist in der
Praxis jedoch nicht méglich, da die Kon-
zentration in der Luft nach der Anwen-
dung rasch abfillt. Daher ist auch die
Festsetzung eines Kurzzeit-Richtwertes
I nicht sinnvoll. Es liegen keinerlei Hin-
weise dafiir vor, dass nach Beendigung
des Aushérteprozesses mit einer Dauer-
emission monomerer oder polymerer
DI zu rechnen ist [57,58].

“Aufgrund der spezifischen
Stoffeigenschaften und
Anwendungsmodalitditen ist es
nicht sinnvoll, fiir DI Richtwerte
fiir Kurzzeit- und Langzeit-
Exposition abzuleiten.”

Die private Anwendung DI-haltiger
Prdparate im Wohnbereich kann wih-
rend der Verarbeitung zu Expositionen
fithren, die derjenigen eines gewerbli-
chen Arbeitsplatzes entsprechen. Dem
nichtprofessionellen Anwender ist dabei
wahrscheinlich nicht bewusst, dass er
sich bei ungiinstigen Arbeitsbedingun-
gen einer gesundheitlichen Belastung
aussetzt. Zur Vermeidung derartiger Be-
dingungen sollten daher folgende Emp-
fehlungen beachtet werden.

Empfehlungen fiir den nicht-
beruflichen Umgang mit Diisocyanat-
haltigen Produkten

Diisocyanat-haltige Produkte, z.B. La-
cke, Voranstriche, Grundierungen, Lasu-
ren, Klebstoffe und Ortschiume, stellen
aufgrund der Inhaltsstoffe ein Gefahr-
dungspotenzial dar und sollten nach
Moglichkeit im héduslichen Bereich von
Heimwerkern nicht eingesetzt werden.

“Der Einsatz Diisocyanat-haltiger
Produkte sollte nach Maglichkeit
nichtim hdéuslichen Bereich von
Heimwerkern, sondern nur durch
gewerbliche Einrichtungen
erfolgen.”

Insbesondere sollte die grof3flichige
Verwendung dieser Produkte nur durch
gewerbliche Einrichtungen erfolgen, wo-
bei zu priifen ist, ob durch den Einsatz
von Ersatzstoffen das gesundheitliche



und 6kologische Risiko verringert wer-
den kann.

Als Orientierung kann fiir Lacke
der Blaue Engel der Jury Umweltzeichen
dienen. Fiir stark losemittelhaltige
Oberfldchenbehandlungsmittel, z.B. Po-
lyurethan-Siegel fiir Parkett und andere
Holzfuflbéden, wird in der TRGS 617
(Technische Regeln fiir Gefahrstoffe) die
Empfehlung ausgesprochen, diese im
nichtgewerblichen sowie grundsitzlich
auch im gewerblichen Bereich nicht
mehr einzusetzen [59].

Erweist sich entgegen obiger Emp-
fehlung eine Verwendung diisocyanat-
haltiger Produkte als notwendig, so sind
die vom Hersteller empfohlenen Sicher-
heitsmafinahmen zu beachten. Insbe-
sondere muss eine gute Liiftung wih-
rend und nach der Verarbeitung sicher-
gestellt sein. Der Kontakt mit der unge-
schiitzten Haut ist zu vermeiden. Bei
Verwendung losemittelhaltiger Produk-
te sollte dariiber hinaus beachtet wer-
den, dass die beim Lackauftrag entwei-
chenden fliichtigen Lsemittel leicht zu
Konzentrationen oberhalb der MAK-
Werte fithren und unspezifische Lose-
mittelintoxikationen auslésen konnen.
Gutes Liiften ist auch aus diesem
Grunde unerldsslich. Infolge der Tempe-
raturabhéngigkeit des Aushirteprozes-
ses konnen bei niedrigen Raumtempe-
raturen in der kilteren Jahreszeit lange-
re Aushdrtezeiten auftreten.

Bei der Herstellung des verwen-
dungsfahigen Polyurethanlackes sollte
darauf geachtet werden, dass das vorge-
schriebene Mischungsverhiltnis der
beiden Komponenten genau eingehalten
wird. Ein geringer Uberschuss der Iso-
cyanatkomponente kann zu einer lang-
andauernden DI-Emission fithren.

Die zur Aushidrtung notwendigen
Wartezeiten sollten auf alle Félle einge-
halten werden. Bei zu schnell aufeinan-
der folgenden Auftragen kénnen die un-
teren Schichten nicht ausreichend aus-
hérten. Unerwiinschte DI-Langzeitemis-
sionen konnen die Folge sein.

Beim Abschleifen alter Beschich-
tungen oder beim Anschleifen frisch an-
getrockneter Anstriche von Holzober-
flichen gelangt Feinstaub in die Luft, der
noch Verbindungen mit reaktionsféhi-
gen Isocyanatgruppen enthalten kann.
Dabher ist bei solchen Schleifarbeiten un-
bedingt darauf zu achten, die Staubent-
wicklung moglichst gering zu halten,
z.B. durch den Einsatz von Parkett-

schleifmaschinen mit Absaugung. Bei
unzureichender oder fehlender Absau-
gung ist das Tragen von Masken mit Par-
tikelfiltern erforderlich. Es wird daher
empfohlen, diese Arbeiten von einer
Fachfirma ausfiihren zu lassen.

Da bekannt ist, dass bei Einwirkung
hoher Temperaturen auf polyurethan-
haltige Materialien eine Freisetzung von
DI und weiteren Pyrolyseprodukten
moglich ist, sollte das Abbrennen alter
Anstriche auf DI-Basis in Innenrdumen
unterbleiben.

Personen mit Isocyanatasthma und
Asthma anderer Genese sollten den Um-
gang mit DI vermeiden. Es sollte darauf
geachtet werden, dass sich wiahrend der
Verarbeitung DI-haltiger Produkte nur
die Anwender selbst in den Rdumen auf-
halten.

Die Hersteller werden aufgefordert,
auf den Produkten deutlich die Sicher-
heitsmafinahmen anzugeben. Dabei
darf der Hinweis auf die Sensibilisie-
rungsgefahr nicht fehlen.
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