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Zusammenfassung des Technical Support Document (TSD) zu: 
Vinylchlorid (Status:“interim“, Stand: 12/2006) 
 
Vinylchlorid (VC) ist ein farbloses, brennbares Gas von leicht süßlichem Geruch. Es ist 
schwerer als Luft und reichert sich am Boden von Räumen, Tanks usw. an. Die weltweite 
Produktion beträgt etwa 27000000 Tonnen pro Jahr und der Großteil hiervon wird zu PVC 
polymerisiert. Bei der Verbrennung von VC entstehen Kohlendioxid und Chlorwasserstoff. 
Für VC wurden Geruchsschwellenwerte im Bereich zwischen 10 und 25000 ppm berichtet. 
Valide Studien mit quantitativen Angaben zu Wahrnehmungs- oder Erkennungsschwellen lie-
gen jedoch nicht vor, so dass ein LOA (Alevel of distinct odor awareness@) nicht abgeleitet 
werden kann. 
 
Vinylchlorid ist eine anästhesierende Substanz. Nach 5-minütiger Exposition von Freiwilligen 
gegenüber 16.000 ppm VC traten Schwindel, Benommenheit, Brechreiz sowie eine Ab-
stumpfung gegenüber visuellen und Gehörreizen auf (Lester et al., 1963). Leichte Kopf-
schmerzen und eine gewisse Trockenheit der Augen und Nase stellten die einzigen Be-
schwerden von Freiwilligen dar, die mehrere Stunden lang gegenüber 491 ppm VC exponiert 
waren (Baretta et al., 1969). Zur entwicklungs- oder reproduktionstoxischen Wirkung von VC 
nach akuter Exposition liegen beim Menschen keine Angaben vor. Nach akzidentieller Expo-
sition traten Chromosomenaberrationen in humanen Lymphozyten auf. Nach chronisch be-
ruflicher Exposition stellt VC ein bekanntes Humankanzerogen dar und verursacht Angiosar-
kome der Leber sowie möglicherweise Leberkarzinome und Hirntumoren. Die Hinweise auf 
Tumoren an anderen Lokalisationen sind widersprüchlich. Zwei neuere epidemiologische 
Studien (Mundt et al., 2000; Ward et al., 2001) fanden keine erhöhte SMR (AStandard Morta-
lity Ratio@) nach 5 Jahren beruflicher VC-Exposition, während eine andere Untersuchung 
einen solchen Anstieg nach 1-jähriger Exposition nahelegte (Bofetta et al., 2003).  
 
Im Versuchstier führte die akute Exposition gegenüber VC zu narkotischen Effekten (Mastro-
matteo et al., 1960), Sensibilisierung des Herzens (Clark and Tinston, 1973; 1982) und He-
patotoxizität (Jaeger et al., 1974). Prodan et al. (1975) berichteten bei 2-stündiger Exposition 
LC50-Werte für Mäuse, Ratten, Kaninchen und Meerschweinchen in Höhe von 117500 ppm, 
150000 ppm, 240000 ppm und 240000 ppm. Zur entwicklungs- oder reproduktionstoxischen 
Wirkung nach einmaliger Verabreichung liegen keine Untersuchungen vor. Nach wiederhol-
ter Applikation wurde Entwicklungstoxizität in Mäusen, Ratten und Kaninchen, beispielsweise 
eine verzögerte Ossifikation, nur bei maternal toxischen Dosen beobachtet. Die fetale/embry-
onale Entwicklung von Ratten war nach 2-wöchiger Exposition (6 h/d) der Muttertiere mit bis 
zu 1.100 ppm nicht beeinträchtigt (Thornton et al., 2002). Zur Gentoxizität von VC liegen so-
wohl aus in vitro Experimenten als auch nach einmaliger und wiederholter Applikation in vivo 
positive Befunde vor. Erhöhte Ethenoaddukte wurden nach einmaliger sowie nach Kurzzeit-
exposition beobachtet und standen mit Mutationsereignissen in Verbindung (Swenberg et al., 
2000; Barbin, 2000). Nach identischer Behandlung wurden in jungen Tieren höhere Addukt-
gehalte nachgewiesen als in adulten Tieren (Fedtke et al., 1990; Laib et al., 1989; Ciroussel 
et al.,1990, Morinello et al., 2002). Aus einer Studie mit einmaliger Exposition adulter Ratten 
gegenüber 45 ppm über 6 Stunden kann geschlussfolgert werden, dass bei dieser Konzen-
tration keine relevante Erhöhung von Ethenoaddukten gegenüber dem Hintergrund erfolgte 
(Watson et al., 1991). 
 
Die Induktion von Lebertumoren wurde in Ratten nach kurzzeitiger (5 Wochen bzw. 33 
Tagen) Exposition berichtet (Maltoni et al., 1981; 1984; Froment et al., 1994). In Mäusen in-
duzierte VC nach einmaliger Exposition gegenüber hohen Konzentrationen Lungentumoren 
(Hehir et al., 1981). Die Experimente mit kurzzeitiger Exposition von Drew et al. (1983), Mal-
toni et al. (1981) sowie Froment et al. (1994) wiesen auf eine erhöhte Empfindlichkeit gegen-
über der Tumorentstehung in neugeborenen und jungen Tieren hin. 
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Die AEGL-1-Werte basieren auf der Studie von Baretta et al. (1969) an 4-7 Freiwilligen, in 
der 2 Individuen leichten Kopfschmerz während einer 3,5-stündigen und einer 7,5-stündigen 
(3,5 Stunden, 0,5 Stunden Pause, 3,5 Stunden) Exposition gegenüber 491 ppm zeigten. Der 
Zeitpunkt des Einsetzen der Kopfschmerzen wird nicht eindeutig angegeben und wurde zu 
3,5 Stunden angenommen. Ein Gesamt-Unsicherheitsfaktor von 3 kam zur Anwendung. Da 
die AEGL-1-Werte auf Humanbefunden basieren, erfolgte keine Interspeziesextrapolation. 
Zur Berücksichtigung von toxikokinetischen und toxikodynamischen Unterschieden zwischen 
Individuen wurde ein Intraspeziesfaktor von 3 verwendet. Die anderen, expositionsdauerspe-
zifischen Werte wurden durch ein Zeitscaling nach der Regressionsgleichung für die Dosis-
Wirkungsbeziehung Cn x t = k ermittelt. Da für den Exponenten n keine geeigneten experi-
mentellen Werte vorlagen, wurden die Defaultwerte von n=3 für kürzere Expositionszeiten 
und n=1 für längere Expositionszeiten eingesetzt. Die Extrapolation von einer 3,5-stündigen 
auf eine 10-minütige Exposition ist gerechtfertigt, da die Exposition von Menschen gegen-
über 4000 ppm für 5 Minuten nicht zu Kopfschmerzen führte (Lester et al. 1963). 
 
Die AEGL-2-Werte basieren auf pränarkotischen Effekten in Freiwilligen. Nach 5-minütiger 
Exposition gegenüber 16000 ppm zeigten 5 von 6 Personen Schwindel, Benommenheit, 
Brechreiz sowie eine Abstumpfung gegenüber visuellen und Gehörreizen. Bei einer Konzen-
tration von 12000 ppm wies 1 von 6 Personen Schwindel und weitere Symptome (Aswimming 
head, reelingA) auf. Bei 4000 ppm wurden in dieser Studie keine Effekte mehr beobachtet. 
Ein Freiwilliger zeigte leichte Effekte (Aslightly heady@) von zweifelhafter Bedeutung bei 8000 
ppm (dieser Freiwillige zeigte diese Symptome auch bei Placeboexposition, nicht jedoch bei 
12000 ppm (Lester et al., 1963). Eine Konzentration von 12000 ppm wurde als Konzentration 
ohne Effekt hinsichtlich der Fluchtfähigkeit angesehen. Ein Gesamt-Unsicherheitsfaktor von 
3 zur Berücksichtigung toxikodynamischer Unterschiede zwischen Individuen kam zur An-
wendung. Da unmetabolisiertes VC für diesen Effekt verantwortlich ist, wurden keine rele-
vanten toxikokinetischen Unterschiede angenommen. In Analogie zu anderen Anästhetika 
wurde angenommen, dass diese Effekte einzig von der Konzentration abhängen. Nach Er-
reichen des „steady state“ bei etwa 2-stündiger Exposition wird somit keine weitere Wir-
kungszunahme vermutet. Die anderen, expositionsdauerspezifischen Werte wurden durch 
ein Zeitscaling nach der Regressionsgleichung für die Dosis-Wirkungsbeziehung Cn x t = k 
ermittelt, wobei n=2 basierend auf den Daten von Mastromatteo et al. (1960) verwendet 
wurde. Diese Autoren beobachteten verschiedene zeitabhängige, pränarkotische Effekte bei 
Mäusen und Meerschweinchen während einer Exposition vor Erreichen des „steady state“. -
Eine Zeitextrapolation wurde von 5 Minuten auf 10, 30, 60 und 120 Minuten vorgenommen, 
wobei zu letzterem Zeitpunkt die „steady state“ Konzentration berechnet wurde. 
 
Die AEGL-3-Werte basieren auf einer Sensibilisierung des Herzen und der Konzentration 
ohne letale Wirkungen. Die 5-minütige VC-Exposition von Hunden führte zu einer Sensibili-
sierung des Herzens gegenüber Adrenalin (EC50: 50000 oder 71000 ppm in zwei unabhängi-
gen Experimenten) (Clark und Tinston, 1973; Clark und Tinston, 1982). Eine schwere Sensi-
bilisierung des Herzens ist ein lebensbedrohlicher Effekt, aber bei 50000 ppm starben keine 
Tiere. Ein Gesamt-Unsicherheitsfaktor von 3 zur Berücksichtigung toxikodynamischer Unter-
schiede zwischen Individuen kam zur Anwendung. Da die Gabe von Adrenalin und die ver-
wendeten Adrenalinkonzentrationen konservative Szenarien darstellen, wurde kein Inter-
speziesfaktor eingesetzt. Da unmetabolisiertes VC für diesen Effekt verantwortlich ist, wur-
den keine relevanten toxikokinetischen Unterschiede angenommen. In Analogie zu anderen 
Halogenkohlenwasserstoffen (z.B. Halon 1211, HFC 134a), die zu einer Sensibilisierung des 
Herzens führten, wurde angenommen, dass diese Effekte einzig von der Konzentration 
abhängen. Nach Erreichen des „steady state“ bei etwa 2-stündiger Exposition wird somit 
keine weitere Wirkungszunahme vermutet. Die anderen, expositionsdauerspezifischen Werte 
wurden durch ein Zeitscaling nach der Regressionsgleichung für die Dosis-Wirkungs-
beziehung Cn x t = k ermittelt, wobei n=2 basierend auf den Daten von Mastromatteo et al. 
(1960) verwendet wurde. Diese Autoren beobachteten verschiedene zeitabhängige, prä-
narkotische Effekte (mangelhafte Muskelkoordination, Seitenposition and Bewusstlosigkeit, 
Effekte, die unmittelbar vor dem Tod eintreten) bei Mäusen und Meerschweinchen während 



 3 

einer Exposition vor Erreichen des Asteady-states@. Eine Zeitextrapolation wurde von 5 Mi-
nuten auf 10, 30, 60 und 120 Minuten vorgenommen, wobei zu letzterem Zeitpunkt die 
Asteady-state@-Konzentration berechnet wurde.  
 
Die berechneten AEGL-Werte sind in der folgenden Tabelle angegeben. 
 
 ZUSAMMENFASSENDE TABELLE DER AEGL-WERTE FÜR VINYLCHLORID 
Klassifizierung 10-Minuten 30-

Minuten 
1-Stunde 4-

Stunden 
8-
Stunden 

Endpunkt (Quelle) 

AEGL-1 
(Spürbares 
Unwohlsein) 

450 ppm 
(1200 
mg/m;) 

310 ppm 
(800 
mg/m;) 

250 ppm 
(650 
mg/m;) 

140 ppm 
(360 
mg/m;) 

70 ppm 
(180 
mg/m;) 

Leichte Kopfschmerzen bei 
2/7 Personen (Baretta et 
al.,1969) 

AEGL-2# 
(Schwerwiegende, 
lang andauernde 
oder fluchtbehin-
dernde Wirkungen) 

2800 ppm 
(7300 
mg/m;) 

1600 ppm 
(4100 
mg/m;) 

1200 ppm 
(3100 
mg/m;) 

820 ppm 
(2100 
mg/m;) 

820 ppm 
(2100 
mg/m;) 

Leichter Schwindel bei 1/6 
Personen (Lester et al. 
1963); Konzentration ohne 
Effekt auf die Fluchtfähigkeit

AEGL-3 
(Letale Wirkungen) 

12000* ppm 
(31000 
mg/m;) 

6800 ppm*
(18000 
mg/m;) 

4800 ppm*
(12000 
mg/m;) 

3400 ppm 
(8800 
mg/m;) 

3400 ppm 
(8800 
mg/m;) 

Sensibilisierung des Her-
zens (Clark und Tinston, 
1973; 1982); Konzentration 
ohne letalen Effekt  

* Die Explosionsgrenzen für VC in der Luft liegen zwischen 38000 und 293000 ppm. Die AEGL-3-Werte bei 10 
Minuten, 30 Minuten und 1 Stunden überschreiten 10% der unteren Explosionsgrenze („lower explosion limit“, 
LEL). Daher sind Vorsichtsmaßnahmen zur Vermeidung von Explosionen erforderlich. 
# Die abgeleiteten AEGL-2-Werte schützen nicht vor potentiellen Mutationen oder Geschwüren aufgrund 
kurzfristiger VC-Exposition.  

 
Die Abschätzung des Krebsrisikos wurde basierend auf einer Studie von Maltoni et al. (1981) 
durchgeführt. Neugeborene Ratten wurden im Alter von 1 Tag bis zu 5 Wochen gegenüber 
6000 oder 10000 ppm inhalativ exponiert (4 Stunden/Tag, 5 Tage/Woche). Hierbei wurden in 
17 von 42 der gegenüber 6000 ppm exponierten Tiere und bei 15 von 44 der gegenüber 
10000 ppm exponierten Tiere Angiosarkome der Leber festgestellt, während in den identisch 
exponierten Muttertieren keine Angiosarkome auftraten. Die Exposition von Ratten gegen-
über 6000 ppm an 4 Stunden/Tag, 5 Tagen/Woche über 5 Wochen wurde mittels eines 
PBPK-Modells als einer kontinuierlichen Exposition des Menschen gegenüber 51 ppm äqui-
valent angesehen. Hieraus wurde ein Risiko von 1:10.0000 bei einer Konzentration von 33 
µg/m3 (5 Wochen) bzw. 34,7 mg/m3 (13,2 ppm; 24 Stunden) berechnet. Die Berechnungen 
für die anderen Expositionsdauern wurde mittels des PBPK-Modells für VC durchgeführt und 
sind in der folgenden Tabelle sowie Anhang C des TSD-Dokuments dargestellt. Es ist zu 
betonen, dass Berechnungen des Krebsrisikos nach 24 h mit erheblichen Unsicherheiten 
verbunden sind. 
 

Abschätzung der kanzerogenen Potenz (10-4 Risiko) bei einmaliger Exposition 
 30-Minuten 1-Stunde 4-Stunden 8-Stunden 
Maltoni et al., 1981; extrapoliert aus 5-Wochen-
Studie; Humanäquivalente Konzentration zu 
6000 ppm im Versuchstier 

1200 ppm  
(3100 mg/m3) 

350 ppm  
(910 mg/m3) 

81 ppm  
(210 mg/m3) 

40 ppm  
(100 mg/m3)  

 
Die Risiken von 10-5 und 10-6 entsprechenden Werte sind in Anhang C des TSD-Dokuments 
dargestellt. Aufgrund extremer Unsicherheit wurde ein Risiko für eine Expositionsdauer von 
10 Minuten nicht berechnet. 
 
Das Auftreten von DNA-Addukten und tumorigenen Wirkungen nach Einmalexposition kann 
bei den AEGL-Konzentrationen oder darunter nicht ausgeschlossen werden. Eine Erhöhung 
der relevanten Etheno-Addukte oberhalb des Hintergrunds wird bei einmaliger Exposition ge-
genüber 3,4 ppm für 8 Stunden nicht erwartet. Dieser Wert schließt bereits eine Extrapola-
tion auf empfindliche Bevölkerungsgruppen wie Neugeborene durch Verwendung eines Un-
sicherheitsfaktors von 10 ein (Details hierzu sind in Berechnung D, Anhang C des TSD-
Dokumentes dargestellt). 
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