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1 ALLGEMEINE EIGENSCHAFTEN

1.1 CHEMISCH-PHYSIKALISCHE EIGENSCHAFTEN TOLUOL
Systematischer Name: Phenylmethan

Synonyme: Toluol, Methylbenzol, Toluene

CAS-Nummer: 108-88-3

Index-Nummer: 601-021-00-3

EINECS-Nummer: 203-625-9

Kennzeichnungen: F, Xn, R-11, R-20, S-(2) Darf nicht in die Hande von Kindern
gelangen (wenn fiir die allgemeine Offentlichkeit bestimmt), S-16, S-25 Beriihrung
mit den Augen vermeiden, S-29, S-33

Summenformel: C;Hg

Strukturformel:

O

Molmasse: 92,15 g/mol

Schmelzpunkt: 178 K (-95 °C)

Siedetemperatur bei 1013,25 hPa: 383,6 K (110,6 °C)

Massendichte: 0,87 g/ml (bei 293,15 K)

rel. Dampfdichte (Luft=1): 3,2

Dampfdruck: 29 hPa (bei 293,15 K)

Wasserldslichkeit: 0,53 g/l (bei 298,15 K)

Verteilungskoeffizient, log Koktanol/wasser: 2,69

Umrechnung bei 298,15 K, 1013,25 hPa: 1 ppm = 3,75 mg/m®
1 mg/m® = 0,267 ppm
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1.2 ALLGEMEINE EIGENSCHAFTEN

Toluol ist eine aromatisch riechende, farblose, wasserklare, stark lichtbrechende
Flussigkeit. Sie wird als feuergefahrlich eingestuft und verbrennt mit stark
leuchtender, rufender Flamme.

Toluol gilt als die am weitesten verbreitete und wichtigste aromatische Verbindung.
Es wurde 1837 bei der Herstellung von Leuchtgas aus Fichtenharz von Pelletier und
Walter entdeckt. Sainte-Claire-Deville beschrieb 1841 die Isolierung von Toluol bei
der trockenen Destillation von Tolubalsam. Mansfield fand 1849 im Steinkohlenteer
Toluol, von Berzellius erhielt es 1843 den Namen Toluin. Muspratt und Hofmann
anderten den Namen wenig spater in Toluol (ROmpp 1995).

Toluol dient als Ausgangsprodukt fur zahlreiche andere organische Verbindungen
wie Benzol, Sprengstoffe (TNT), Polyurethan-Vorprodukte (Toluoldiisocyanate),
Benzoesaure, Phenol, Caprolactam und bestimmten Farbstoffen sowie als
Beimischung zu Motorkraftstoffen. Eine wichtige Verunreinigung des Toluols ist
Benzol, dessen Anteil in Fertigprodukten heute aber meist unter 0,5% liegt (Rompp
1995).

Toluol tragt zur Bildung von bodennahem Ozon bei (Osterreichische Akademie der
Wissenschaften 1997). Die Verwendung von Toluol und anderen fluchtigen
organischen Verbindungen wurde auf Grund der Vorgaben der Osterreichischen
Losungsmittelverordnung (1995) stark eingeschrankt.

1.3 VORKOMMEN UND VERBREITUNG

1.3.1 Verbreitung in der Umwelt

Da biogene Quellen aromatischer Verbindungen vernachlassigbar sind, kann
angenommen werden, dass Toluol in der Umwelt und speziell in Innenrdaumen auf
anthropogene Quellen zurlckzufuhren ist. Wegen seines Vorkommens im Rohdl/
Benzin und der Verwendung bei zahlreichen Produktionsvorgangen, bei denen eine
zum Teil ungewollte (Tankvorgange, Abgasemissionen insbesondere von Benzin-
betriebenen Kfz), zum Teil eingeplante (Verdunstung von Losungsmittel) Freisetzung
stattfindet, ist Toluol heute ubiquitar verbreitet.

Die Konzentration an Toluol liegt im Jahresdurchschnitt in weniger stark
verkehrsbelasteter Aulienluft zwischen 5 und 20 ug/m*® und erreicht in der Luft
stadtischer Verkehrsbereiche Werte bis zu 100 png/m?3.

Bei einer umfangreichen Untersuchung des Hauptverbandes der gewerblichen
Berufsgenossenschaften an Bduroarbeitsplatzen aus den Jahren 2001 - 2004
(Schlechter et al. 2004) wurde auch die Aul3enluftkonzentration an Toluol gemessen.
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Tabelle 1: Konzentrationen von Toluol in der Aulenluft (Schlechter et al. 2004);
Konzentrationsangaben in pg/m3.

Quellenangabe (Probenahmezeitraum) n AM 50 % 95 %
Schlechter et al. 2004 (Kurzzeit) 259 k.A. 6 62
n: Anzahl der Messungen

AM: arithmetisches Mittel

50%: 50. Perzentil der Konzentrationsverteilung (= Median)

95%: 95. Perzentil der Konzentrationsverteilung

k.A. keine Angabe

Aufschlussreich fur eine Quellenzuordnung ist der Vergleich der Toluolkonzentration
mit der Konzentration anderer Aromaten. Das Verhaltnis von Toluol zu Benzol ist in
der Auldenluftmessung ein wichtiger Indikator fur die Quellen bzw. das Alter der
Luftmassen (Verkehrsemissionen: Toluol:Benzol ~ 2:1). Bei Ldsungsmittel-
emissionen ist dagegen der Toluolanteil (sofern sie Uberhaupt welches enthalten) um
ein Vielfaches hoher als jener von Benzol, da Losungsmittel weitgehend frei von
Benzol sind.

1.3.2 Vorkommen und Quellen in Innenrdaumen

Toluol ist aufgrund seiner vielfaltigen Anwendung im Bereich der Bauprodukte und
Materialien der Inneneinrichtung in nahezu jeder Innenraumluft in hoherer
Konzentration als in der Aul3enluft nachweisbar.

Toluol wird hauptsachlich in Nitro- und Kunstharzlacken als Verdlnner eingesetzt.
Auch bestimmte Dispersionskleber fur Bodenbelage kénnen Toluol enthalten. Bereits
durch die Vorgaben der Osterreichischen L&sungsmittelverordnung wurde die
Verwendung aromatenhaltiger Rezepturen im Bau- und Renovierungsbereich im
letzten Jahrzehnt stark eingeschrankt. Dies zeigt auch die Gegenuberstellung der
Messwerte einer neueren Osterreichischen Untersuchung (Hutter et al. 2002) mit
alteren Daten (siehe Tab. 2). Toluol wird im Haushaltsbereich mitunter noch in
Maobelpolituren eingesetzt. Auch Tabakrauch und Druckerzeugnisse stellen eine
Quelle an Toluol dar.

Eine bedeutende Quelle an Toluol im Innenbereich ist auch die Aul3enluft, in der sich
praktisch immer nachweisbare Mengen an Toluol finden, die vor allem durch den Kfz-
Verkehr sowie den Losungsmitteleinsatz freigesetzt werden. Bei Gebauden, in denen
es keine vollstandige lufttechnische Trennung zwischen Garagen und Innenrdumen
gibt, kann mit Treibstoffdampfen belastete Garagenluft zu einer relevanten Quelle an
Toluol in angrenzenden Innenraumen werden (Tappler und Damberger 1998). Als
Primarquelle kommen weiters Gewerbebetriebe, wie z.B. Druckereien oder
Lackieranlagen, in denen toluolhaltige Losungsmittel eingesetzt werden, in Frage. In
Einzelfallen konnte nachgewiesen werden, dass in Gebauden mit undichten
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Deckenkonstruktionen Toluol aus Betrieben (z.B. Lackierereien) in unmittelbar
benachbarte Innenraume einstromen konnte (Tappler 2006).

Die Raumluftkonzentration an Toluol liegt nur selten uber 100 pg/m?. Wahrend und
kurz nach dem Einsatz toluolhaltiger Produkte konnen aber auch Konzentrationen im
Bereich von mehreren mg/m® gemessen werden. In der Nachbarschaft von
toluolemittierenden Betrieben (Druckereien, Tankstellen) sowie in Raumen, die
unmittelbar an Garagen angrenzen, ist generell mit erhdhten Konzentrationen zu
rechnen (Verhoeff et al. 1987, Rommelt et al. 1989, Laue et al. 1994).

Uber die tatsachliche Exposition der Bevdlkerung gegeniiber Toluol in der Luft, die
sich nicht nur aus dem Aufenthalt in Wohnraumen, sondern z. B. auch auf Grund des
Berufes oder der Benutzung eines Kraftfahrzeuges ergeben kann, liegen nur wenige
Informationen vor.

Die Ergebnisse von im deutschsprachigen Raum durchgefuhrten Studien in Bezug
auf Toluol in der Raumluft konnen aufgrund unterschiedlicher Probenahmestrategien
nicht ohne weiteres direkt verglichen werden. Die Gegenuberstellung in unten
stehender Tabelle erlaubt jedoch eine ungefahre Einschatzung der
Grollenordnungen der zu erwartenden Konzentrationen. In der Tabelle werden die
Ergebnisse folgender Untersuchungen angefuhrt:

e Eine umfangreiche Untersuchung des Hauptverbandes der gewerblichen
Berufsgenossenschaften an Blulroarbeitsplatzen aus den Jahren 2001 - 2004
(HVBG 2005), die sich vor allem auf Daten von Schlechter et al. (2004) stitzt

e Eine Osterreichische Untersuchung von Hutter et al. (2002) in Wohnungen
e Die Untersuchung von Lux et al. mit Daten aus dem Jahre 1997 (Lux et al. 2001)

e Eine Zusammenstellung der Messergebnisse der Gesellschaft fur Umweltchemie
(GfU) aus den Jahren 1995 - 2000 sowie eines Berliner Umweltlabors (BAUCH)
aus den Jahren 1990 - 1999 (Schleibinger 2001)

e Das Umwelt-Surveys des deutschen Bundesgesundheitsamtes (BGA) aus den
Jahren 1985 - 1986 (Krause et al. 1991)

Bis auf den schon alteren Umwelt-Survey des BGA, der HVBG-Studie und der Studie
von Hutter et al. sind die Untersuchungen nicht als reprasentativ flir das jeweils
betrachtete Kollektiv zu betrachten.
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Tabelle 2: Konzentrationen von Toluol in osterreichischen und deutschen
raumen nach HVBG 2005 (enthalt Daten zu Schlechter et al. 2004 ), Hutter
et al. 2002, Lux et al. 2001, Schleibinger 2001 und Krause et al. 1991; alle

Konzentrationsangaben in ug/m3.

Innen-

Quellenangabe (Probenahmezeitraum) n AM 50 % 95 %
Schlechter et al. 2004 (Kurzzeit) 607 k.A. 15 127
Hutter et al. 2002 (Kurzzeit) 160 15,4 9,2 55,5
Lux et al. 1997 (3 h) 188 26,2 18,1 67,4
GfU 1995-2000 (Kurzzeit) 774 52 19 168
BAUCH 1990-99 (Kurzzeit bzw. 7d-MW oder 14d-MW) 705 118 28 368
BGA 1985/86 (7d-MW) 479 78 62 190
n: Anzahl der Messungen

AM: arithmetisches Mittel

50%: 50. Perzentil der Konzentrationsverteilung (= Median)

95%: 95. Perzentil der Konzentrationsverteilung

7 (14)d-MW 7 (14) Tage Mittelwert

k.A. keine Angabe

Lebensmittel weisen in der Regel niedrige Toluolgehalte auf (um 0,05 mg/kg). Im
Tankstellenverkauf und im Zeitschriftenhandel
insbesondere in StRwaren um 1-2 GroRenordnungen hdher liegen (Mdlller et al.

1990).

kdnnen

die Toluol-Gehalte
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2 MESSSTRATEGIE, ANALYTIK UND UNTERSUCHUNGSBERICHT

2.1 MESSSTRATEGIE UND PROBENAHME

Messungen der Konzentration an Toluol in der Innenraumluft erfolgen im
Allgemeinen mittels Kurzzeitprobenahme (z.B. 60 Minuten). Erfolgen die Messungen
mit dem Ziel der Uberprifung der Einhaltung des in Kapitel 3.4 abgeleiteten
Wirkungsbezogenen Innenraumrichtwertes (WIR), so hat die Probenahmedauer dem
Beurteilungszeitraum des WIR (60 Minuten) zu entsprechen. Abweichungen davon
sind nur in begrindeten Ausnahmeféallen zulassig. Referenzverfahren fur die
Probenahme ist die Sammlung der Substanz mittels eines geeigneten Sorbens auf
Aktivkohle-Basis mit anschlieBender Losungsmitteldesorption und Analytik. Die
Sammlung auf Tenax ist der Sammlung auf Aktivkohle gleichwertig, wenn die Probe
anschlieBend mittels Thermodesorption und entsprechender GC-Analytik weiter
bearbeitet wird (Aquivalenzverfahren).

Die aktive Probenahme ist durch Anreicherung auf Aktivkohle — Losungsmittel-
extraktion nach ONORM M 5700-2 durchzufiihren. Bei Verwendung von
Sorptionsrohrchen in Verbindung mit thermischer Desorption und Kapillar-
Gaschromatographie sind die ONORM EN ISO 16017 Teil1 und 2 sowie die
VDI 2100 Blatt 3 anzuwenden.

Zusatzliche Informationen Uber die durchschnittliche Konzentration Uber einen
langeren Zeitraum konnen durch Sammlung der Substanz mittels eines nach dem
Diffusionsprinzip arbeitenden Passivsammlers (z.B. 3 M Organic Vapor Monitor
3500; Drager Orsa), der im zu untersuchenden Raum exponiert wird, erfolgen.
Informationen Uber den =zeitlichen Verlauf oder die Ermittlung von ortlichen
Konzentrationsunterschieden (Hinweise auf Quellen) konnen Uber simultan
durchgefuhrte Messungen mit anderen Methoden, z.B. einem Gasanalysator auf
photoakustischer Infrarotbasis gewonnen werden.

Eine mal3gebliche Beeinflussung des Messergebnisses bei Kurzzeitprobenahmen ist
unter Umstanden durch die aktuell herrschenden AulRenklimaparameter gegeben, die
je nach AuBentemperatur und Windgeschwindigkeit zu stark unterschiedlichem
Luftwechsel fUhren kdnnen.

Das Formblatt fur das Probenahmeprotokoll ist im Anhang Il der Richtlinie zu finden
und kann auch unter www.lebensministerium.at/publikationen als Datenfile bezogen
werden.

Neben den in ,Allgemeiner Teil* sowie im Teil ,VOC — Allgemeiner Teil“ der Richtlinie
behandelten Fragen in Bezug auf die Messstrategie sind noch folgende Punkte zu
beachten:
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Vor der Probenahme sollte der Raum uber einen Zeitraum von mindestens
5 Stunden nicht gellftet werden. Aulientiren und Fenster missen verschlossen
bleiben, Fenster- und Turfugen sollten jedoch nicht abgeklebt werden. Die
Raumtemperatur sollte sich im tblichen Bereich (20 - 23°C) bewegen. Innentiren
sind in der Regel ebenfalls geschlossen zu halten, begriindete Ausnahmen davon
sind jedoch mdglich. Tlren kénnen kurz gedffnet werden, um z.B. den Raum zu
betreten, sie sind jedoch unmittelbar darauf wieder zu schlie3en.

Die Windgeschwindigkeit im Aul3enbereich sollte die Kategorie 3 nach Beaufort
(Bereich 3,6 - 5,4 m/s, entspricht ,Schwache Brise“ — Blatter und dunne Zweige
bewegen sich) nicht Uberschreiten.

In Radumen mit raumlufttechnischen Anlagen ist die Anlage unter dem fur den
Nutzer ungunstigsten, jedoch realistischen Betriebszustand zu betreiben
(niedriger Luftwechsel). Ist dies nicht bekannt, ist die niedrigste fur den
Normalbetrieb vorgesehene Luftungsstufe zu wahlen.

Die Benutzer des Raumes mussen darauf hingewiesen werden, dass in einem
Zeitraum von etwa einer Woche vor der Messung bis zur Messung keine
|6sungsmittelhaltigen Produkte (z.B. Mobelpflegemittel, Klebstoffe) verwendet
werden durfen (aul3er es soll der Einfluss dieser Produkte erfasst werden).

Je nach den lokalen Bedingungen kdnnen zusatzlich Messungen der Aul3enluft,
Messungen in anliegenden Arbeitsraumen (z.B. den Betriebsraumen eines
Betriebes, in dem Toluol als Arbeitsstoff verwendet wird) oder an anderen
relevanten Messorten durchgefihrt werden.

Die Auswahl der Raume richtet sich nach den 6rtlichen Verhaltnissen und der
Raumnutzung. Es sollen Raume untersucht werden, die dem langdauernden
Aufenthalt von Personen dienen (z.B. Wohnraume, Schlafraume, Bdros,
Schulraume, Gruppenraume von Kindergarten).

Zur Beurteilung einer maoglichen Immissionsbelastung durch Betriebe, in denen
Toluol als Arbeitsstoff eingesetzt wird, ist wenn mdglich auch in den
Betriebsraumlichkeiten zu messen. Es ist zu gewahrleisten, dass sich die Anlagen
in normalem Betrieb befinden.

-11 -
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2.2 ANALYTIK

Es wird auf die Ausfuhrungen im Kapitel Analytik in ,Allgemeiner Teil” sowie im Teil
,VOC — Allgemeiner Teil“ der Richtlinie verwiesen.

Die Analyse der Proben wird im Labor unter Anwendung eines
gaschromatographischen Analysenverfahrens vorgenommen. Referenzverfahren ist
die Desorption mittels CS; und Detektion mittels Massenspektrometer.

Grundlagen der gaschromatographischen Bestimmung organischer Verbindungen
finden sich in ONORM M 5700-1, die ONORM M 5700-2 geht auf die Analytik durch
Desorption mit CS, ein. Weiters finden sich Grundlagen der gaschromato-
graphischen Bestimmung organischer Substanzen in VDI 2100 Blatt 1, wo auch
verschiedene Moglichkeiten der Detektion beschrieben werden. Die ONORM
EN ISO 16017 Teil 1 und 2 geht auf die Analyse fluchtiger organischer Verbindungen
durch Sorptionsrohrchen in Verbindung mit thermischer Desorption und Kapillar-
Gaschromatographie ein.

Die Bestimmungsgrenze des gesamten Verfahrens darf den Wert von 5 ug/m? nicht
uberschreiten.

Das Verfahren der Thermodesorption unter Verwendung entsprechender Sorbentien
ist der Desorption mittels CS;, gleichwertig. Weiters ist das Verfahren mit anderen
Detektoren (z.B. FID) unter Verwendung mehrerer Saulen dem Referenzverfahren
gleichwertig, wenn es eine eindeutige Identifizierung erlaubt (Aquivalenzverfahren).

Die Anforderungen an ein Aquivalenzverfahren in Bezug auf Toluol sind folgende:

e Die Bestimmungsgrenze des gesamten Verfahrens darf den Wert von 5 ug/m?
nicht Uberschreiten.

e Die relative Standardunsicherheit (Standardunsicherheit oder kombinierte
Standardunsicherheit mal 100 dividiert durch den Mittelwert der Messwerte) darf
10 % nicht Uberschreiten.

2.3 PRUFBERICHT

Der Prufbericht hat die in ,Allgemeiner Teil“ sowie im Teil ,VOC — Allgemeiner Teil*
der Richtlinie behandelte Punkte zu enthalten.
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3 TOXIKOLOGIE

3.1 TOXIKOKINETIK

3.1.1 Aufnahme und Verteilung

Der Mensch resorbiert 40 - 60 % des eingeatmeten Toluols. Die Verteilung von
Toluol im Organismus wird durch den Lipidgehalt in den Geweben und Organen
bestimmt. Mit zunehmendem Korperfettgehalt wird vermehrt Toluol resorbiert. Toluol
uberschreitet sowohl die Blut-Hirnschranke als auch die Blut-Plazentaschranke. Im
Zentralnervensystem sowohl von Mensch und von Ratte tritt eine zwischen einzelnen
Hirnregionen unterschiedliche Verteilung von Toluol auf (Ameno et al. 1992): In der
Stammregion mit den regulatorischen Zentren der Herztatigkeit, Vasomotorik und
Atmung ist der Toluolgehalt nahezu doppelt so hoch wie im Hippocampus (endokrine
und vegetativ nervose Regulation) und im zerebralen Cortex. In Versuchen an
trachtigen Mausen wurde festgestellt, dass sich etwa 10 % der inhalierten Toluol-
Dosis in die Feten verteilten (Ghantous und Danielsson 1986)

3.1.2 Metabolismus und Elimination

Die metabolische Umwandlung erfolgt hauptsachlich in der Leber. Toluol wird durch
Seitenkettenoxidation Uber Cytochrom-P450, Alkoholdehydrogenase und Aldehyd-
dehydrogenase stufenweise zu Benzoesaure umgewandelt und nach Konjugation mit
Glycin als Hippursaure im Urin ausgeschieden. Eine Konjugation mit Glukuronsaure
findet erst nach Sattigung der Glycinkonjugation statt. Toluol interferiert mit der
Biotransformation anderer Fremdstoffe. So hemmt es die metabolische Umwandlung
von Benzol, Styrol, Xylol und Trichlorethan. Au3erdem erhdht es ebenso wie m- und
p-Xylol den Quotienten aus Giftung und Entgiftung der
Benzo(a)pyrenmetabolisierung bei Ratten, wodurch es zu einer Steigerung der
Benzo(a)pyrentoxizitdt kommt. Andererseits hemmt Ethanol die metabolische
Umwandlung von Toluol, wie Untersuchungen an Druckereiarbeitern zeigen.

Rund 20 % des aufgenommenen Toluols wird vom Menschen wieder abgeatmet und
rund 80 % nach Metabolisierung Uber die Nieren als Hippursaure ausgeschieden. Die

Eliminationshalbwertszeit von Toluol im subkutanen Fettgewebe des Menschen liegt
zwischen 0,5 und 2,7 Tagen, im Blut zwischen 6 und 8 Stunden.

-13 -
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3.2 WIRKUNGEN

3.2.1 Einleitung

Fur eine Bewertung des Gesundheitsrisikos von Toluol im Niedrigdosisbereich sind
vor allem die neurotoxischen und die reproduktionstoxischen Wirkungen mafgeblich.

Reizungen der Schleimhaute sowie narkotische und neurotoxische Effekte
bestimmen das akute Vergiftungsbild.

Bei einer akuten Exposition von rund 750 mg/m? (196 ppm) treten erste Rachen- und
Augenreizungen auf und bei etwa 1500 mg/m?® (392 ppm) kommen Tranenfluss und
Parasthesien hinzu.

Die friher publizierten Beobachtungen uber hamatotoxische Effekte von Toluol
durften auf die Verunreinigungen mit Benzol zuruckzufuhren sein. Epidemiologische
Untersuchungen uber reines Toluol (Benzolgehalt unter 0,3 %) unter Arbeits-
platzbedingungen bei Konzentrationen von 200 -300 ppm ergaben keine
Veranderungen im Blutbild. In Tierexperimenten konnten auch bei sehr hohen
Konzentrationen keine Blutbildveranderungen nachgewiesen werden.

Es liegen auch keine gesicherten Hinweise zur Frage der gentoxischen und der
krebserzeugenden Wirkung vor (WHO 2000).

3.2.2 Neurotoxizitat

Bei den neurotoxischen Wirkungen stehen die Beeintrachtigungen des zentralen
Nervensystems im Vordergrund. Es liegen zur Zeit keine Hinweise vor, die auf eine
Beteiligung des peripheren Nervensystems schliel3en lassen.

Neurotoxische Wirkungen von Toluol auf den Menschen werden durch Ergebnisse
aus Tierversuchen gestutzt. Subchronische Inhalationsexperimente mit Ratten mit
niedrigen Toluolexpositionen von 80 ppm fuhrten zu persistierenden Beein-
trachtigungen sowohl der raumlichen Lern- und Gedachtnisfunktion, der senso-
motorischen Leistungen als auch zu einer Abnahme der Hirnrindengrofie,
insbesondere des parietalen Kortex (Euler et al. 2000).

In einer experimentellen klinischen Kurzzeitstudie wurden bei 42 Freiwilligen, die
6,5 Stunden  exponiert waren, Befindlichkeitsstorungen wie  Schlafrigkeit,
Erschopfung und Kopfschmerz bei 75 ppm (281 mg/m?) festgestellt (Echeverria et al.
1989). Die ebenfalls durchgefuhrten Leistungstests zeigten dosisabhangige
Wirkungen, wobei signifikante Verschlechterungen erst bei 150 ppm (563 mg/m?®)
auftraten. Ein NOAEL konnte in dieser Studie jedoch nicht ermittelt werden.

Eine epidemiologische Querschnittstudie zu Langzeiteffekten ergab, dass
Expositionen von 88 ppm (332 mg/m3®) zu ersten Leistungsminderungen des
zentralen Nervensystems fuhren (Foo et al. 1990). In 6 von 8 Verhaltenstests zeigten
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sich Verringerungen in Geschicklichkeit und Merkfahigkeit gegenuber einer mit
13 ppm (49 mg/mg) exponierten Gruppe. In dieser Untersuchung an 30 Arbeiterinnen
konnten jedoch bei der Gegenuberstellung der individuellen Testergebnisse mit der
individuellen Exposition keine Dosis-Wirkungsbeziehungen festgestellt werden.

Im Jahr 2001 wurden Daten einer gro3en multizentrischen Feldstudie von
Arbeiterinnnen aus 12 verschiedenen Druckereien in Deutschland publiziert.
Insgesamt nahmen 1528 Arbeiterinnen an dieser Studie teil. Davon wurden bei 1244
Mannern und bei 124 Frauen sowohl die Expositionskonzentrationen als auch die
Blutkonzentrationen von Toluol erhoben. Am Tag der Untersuchung waren von den
mannlichen Arbeitern 35 Arbeiter mittleren Konzentrationen von 100 ppm
(375 mg/m®) oder mehr und 155 Arbeiter zwischen 50 und 100 ppm ausgesetzt. Von
455 nicht direkt im Druckereibereich beschaftigten Arbeitern waren nur 3 Uber
50 ppm exponiert. Nur eine von 124 Frauen war einer mittleren Toluolkonzentration
von {ber 27 ppm (100 mg/m®) ausgesetzt. Die gemessenen Blutkonzentrationen
korrelierten sehr schlecht mit den gemessenen Luftkonzentrationen. Bei 66
mannlichen Arbeitern wurden Blutkonzentrationen von uber 850 ug/l und bei 14 Uber
1700 pg/l Toluol gemessen (Neubert et al. 2001a).

Daruber hinaus wurden in dieser grol} angelegten Feldstudie die Arbeiterlnnen auf
freiwilliger Basis im Hinblick auf neurotoxische Effekte untersucht, um weitere Daten
zu erhalten, ob akute oder chronische Toluolbelastungen zu Beeintrachtigungen des
zentralen Nervensystems fuhren konnen. Dabei wurden sowohl subjektive
Symptome aufgenommen als auch psychophysiologische und psychomotorische
Leistungstests durchgefuhrt.

In der Auswertung hinsichtlich akuter Belastungen wurden 1290 Toluol-exponierte
Personen (1178 Manner und 112 Frauen) und 200 Kontroll-Personen sowohl vor als
auch nach der Arbeitsschicht untersucht. Es konnten bei den untersuchten
mannlichen Arbeitern mit Blutkonzentrationen von 1700 pg/l oder weniger (entspricht
in etwa 100 ppm Luftkonzentration oder weniger) weder nachteilige Veranderungen
bei den Leistungstests noch Zunahmen bei den angefuhrten subjektiven
Beschwerden beobachtet werden. Bei der Auswertung der grof3ten Belastungen,
uber 1700 ug/l Blutkonzentration oder 100 ppm Luftkonzentration, war die Fallzahl zu
gering, um etwaige Veranderungen feststellen zu konnen. Einige Frauen schnitten im
Vergleich zur Kontrollgruppe bei zwei Leistungstests etwas schlechter ab. Die
Autoren der Studie erachteten aber auch hier die Datenlage als zu gering, um diese
Ergebnisse interpretieren zu konnen (Neubert et al. 2001Db).

In der Auswertung hinsichtlich chronischer Belastungen wurden die Expositionsdaten
und die Daten aus medizinischen Allgemeinuntersuchungen, aus Leistungstests und
die angegebenen subjektiven Beschwerden von 1077 mannlichen Arbeitern
herangezogen. Diese medizinischen Daten wurden mit der Expositionszeit korreliert.
Zusatzlich wurden hoch belastete Untergruppen sowohl mit niedriger belasteten
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Gruppen als auch mit Referenzgruppen aus der Papierindustrie verglichen. Mit
diesen Untersuchungsparametern konnten bei diesem Kollektiv keine Hinweise
erbracht werden, dass Belastungen mit Toluol auch Uber mehrere Jahrzehnte zu
signifikanten Beeintrachtigungen des zentralen Nervensystems fuhren (Gericke et al.
2001).

In einer amerikanischen Querschnittstudie wurden bei 129 Druckereiarbeiterlnnen in
zwei von sechs Verhaltenstests signifikante  Beeintrachtigungen  der
Gedachtnisleistung nur im Zusammenhang mit den aktuell gemessenen
Toluolkonzentrationen am Arbeitsplatz festgestellt. Die Toluolkonzentrationen wurden
aufgrund von 231 Messungen zwischen 0 und 27 ppm abgeschatzt. Keiner der
Verhaltenstests korrelierte aber mit den abgeschatzten kumulativen Expositionsdaten
(Chouaniere et al. 2002).

In einigen Arbeitsplatzstudien wurden auch ototoxische Wirkungen und in letzter Zeit
vor allem auch Beeintrachtigungen des Farbsehvermdgens beschrieben.

Bei 40 Druckereiarbeiterinnen mit 12- bis 14-jahriger Toluolexposition wurde bei
einer Inhalation von 97 ppm (364 mg/m®) im Vergleich zur Kontroligruppe ein
abnormes akustisch evoziertes Hirnstammpotential festgestellt (Abbate et al. 1993).

Beeintrachtigungen des Farbsehvermodgens, quantitativ gemessen mit dem Colour
Confusion Index im Lanthony D 15 desaturated panel, wurden bei 72 Druckern, die
durchschnittlich 157 mg/m® (42 ppm) Toluol exponiert waren, beschrieben
(Campagna et al. 2001). Statistisch signifikante Verluste des Farbsehvermdgens im
Vergleich zu nicht belasteten Kontrollen wurden auch bei Arbeitern dieser
Druckereien, die mit durchschnittlich geringeren Toluolkonzentrationen in der Luft
(35 mg/m® /9 ppm) belastet waren, festgestellt. Verluste des Farbsehvermdgens
korrelierten auch mit den Abschatzungen von langfristigen Belastungen mit Toluol
uber 30 Jahre. In diesem Kollektiv konnten keine Wirkungsschwellen sowohl
hinsichtlich der gemessenen Konzentrationen in der Luft als auch hinsichtlich der
abgeschatzten kumulativen Expositionen ermittelt werden.

In einer frUheren Arbeitsplatzstudie konnte bei 261 Arbeiterinnen mit
durchschnittlichen Expositionen gegenuber Toluol von 173 mg/m3 (46 ppm) keine
Beeintrachtigungen des Farbsehvermogens festgestellt werden (Nakatsuka et al.
1992). In dieser Studie wurde als Testinstrument aber der new Lanthony Panel
eingesetzt. In einer Zusammenfassung Uber die Einsetzbarkeit von Testsystemen zur
Bestimmung der Farbwahrnehmung am Arbeitsplatz wurde erst kurzlich von Iregren
et al. (2002) beschrieben, dass der von Campagna et al. (2001) eingesetzte
Lanthony D 15 desaturated panel die hochste Empfindlichkeit aufweist.

Ein von Yamaguchi et al. (2002) durchgefuhrter in vitro Versuch erbrachte eine
umgekehrt U-formige Dosis-Wirkungskurve. Das heildt, dass eine in die Zellkultur
eingebrachte Toluol-Konzentration von etwa 0,2 ppb (entsprechend einer Luft-
konzentration von ca. 0,01 ppm) den starksten nachteiligen Effekt bewirkte, der
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jedoch mit steigender Konzentration wieder geringer wurde. Es ist zu vermuten, dass
auch andere Faktoren zu diesem Effekt beigetragen haben oder dass
Kompensationsmechanismen aktiviert werden, die bei ansteigenden Konzentrationen
dem Effekt entgegen wirken.

3.2.3 Reproduktionstoxizitat

Fasst man die verschiedenen Hinweise uber embryotoxische, fetotoxische und
teratogene Wirkungen aus Tierversuchen zusammen, dann ergeben sich folgende
NOAELD (Developmental Toxicity) Werte:

NOAELD bei Mausen 400 ppm (Donald et al. 1991)
NOAELD bei Ratten 750 ppm (Roberts et al. 1993)
NOAELD bei Kaninchen 500 ppm (Klimisch et al. 1992)

In letzter Zeit wurden einige Forschungsanstrengungen unternommen, um die
moglichen Mechanismen der ahnlichen klinischen Zeichen des fetalen
Alkoholsyndroms und der toluolbedingten fetalen Embryopathien zu untersuchen
(Costa et al. 2002). In Tiermodellen (Ratten) konnte gezeigt werden, dass pranatale
Expositionen mit hohen Konzentrationen an Toluol, ahnlich wie bei Exposition mit
hohen Konzentrationen von Alkohol, sowohl zu Mikrocephalie und generellen
Wachstumsverzogerungen (Gospe und Zhou 1998) als auch zu Beeintrachtigungen
von kognitiven Funktionen hinsichtlich Lernen und Gedachtnis fuhren konnen
(Hougaard et al. 1999). Gospe und Zhou (2000) berichteten in weiteren Arbeiten,
dass hohe pranatale Expositionen mit Toluol, ahnlich wie bei Exposition mit hohen
Konzentrationen von Alkohol, im somatosensorischen Kortex zu einer Reduktion der
neuronalen Zellen fuhrt und dies maoglicherweise durch verstarktes Wachstum an
Gliazellen kompensiert wird. Die Astrozyten (Gliazellen) spielen fur die Funktion der
Nervenzelle insbesondere in der pranatalen Entwicklungsphase eine entscheidende
Rolle.

Durch die Erkenntnisse der embryonalen Stammzellforschung wurden neue
experimentelle Ansatze ermoglicht, um auch die Wirkungen von niedrigen
Toluolexpositionen auf die pranatale Hirnentwicklung zu untersuchen.

Eine japanische Forschergruppe isolierte aus Mauseembryonen die Vorlauferzellen
des zentralen Nervensystems und entwickelte ein in vitro Modellsystem, um die
Mechanismen der pranatalen Hirnentwicklung anhand von Wachstums- und
Differenzierungsvorgangen dieser Vorlauferzellen untersuchen zu konnen. Das
Wachstum der Vorlauferzellen der Astrozyten wurde bei einer Exposition von 2 bis
20 ppm Toluol signifikant gehemmt (Yamaguchi et al. 2002). Eine mogliche
qualitative Storung der Differenzierung dieser Zellen, gemessen als Hemmung der
Induktion des Proteinmarkers GFAP, wurde bereits bei Exposition mit einer Toluol-
Konzentration von etwa 0,2 ppb festgestellt. Diese Exposition von 0,2 ppb wirde
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Blutkonzentrationen entsprechen, die bei einer Inhalation von etwa 10 ppb
(0,01 ppm) auftreten. Dies sind Expositionsgrof3en, die auch in der Innenraumluft
auftreten kdnnen.

Eine amerikanische Forschergruppe untersuchte bei einem &ahnlichen in vitro
Modellsystem die uber Neurotransmitter vermittelten Wachstums- und
Differenzierungsvorgange in neuronalen Vorlauferzellen des Rattengehirnes anhand
des muscarinrezeptorvermittelten cytosolischen Calciumionen-Anstieges (Ma et al.
2002). Der Calciumionen-Anstieg war bei einer Toluolkonzentration von 3,7 ppm
signifikant reduziert und bei 246 ppm vollstandig blockiert.

Einige Fallsstudien geben Anlass zur Vermutung, dass die reproduktionstoxischen
Wirkungen von Toluol-Missbrauch (,Schnuffler) wahrend der Schwangerschaft jenen
von Alkohol-Missbrauch ahnlich sind. Klinisch manifeste Zeichen des Fetalen Alkohol
Syndroms, wie verzogertes intrauterines Wachstum, verlangsamte kognitive und
motorische Entwicklung, kraniofaziale Anomalien und Fehlbildungen der Niere
wurden auch bei Inhalation von sehr hohen Toluolkonzentrationen beschrieben
(Pearson et al. 1994).

Uber Toluolexpositionen am Arbeitsplatz wurden einige epidemiologische Arbeiten
publiziert, die fur Schwangere ein erhohtes Risiko von Spontanaborten und
kongenitalen Fehlbildungen bei Kindern sowie eine Beeintrachtigung der Fertilitat von
beruflich toluolexponierten Frauen beschreiben.

In einer Querschnittstudie wurde die spontane Abortrate von 55 Frauen, die in einer
Fabrik fiir Lautsprecher einer mittleren Konzentration von 88 ppm (330 mg/m?) Toluol
exponiert waren, mit 31 Frauen, die einer niedrigeren Konzentration von 0 bis
25 ppm ausgesetzt waren, und 190 Kontrollen einer Geburtenklinik verglichen (Ng et
al. 1992). Im Vergleich zur niedrig belasteten Gruppe lag die spontane Abortrate bei
der hoher belasteten Gruppe 4,8 mal hoher (95 % CI 1,0 - 22,9). Die Kontrollgruppe
lag jedoch ebenfalls hoher als die niedrig belastete Gruppe, und zwar um das
2,8-fache (95 % CI 1,3 - 5,9).

In einer Fall-Kontroll Studie untersuchten McDonald et al. (1987) 300 Falle von
kongenitalen Fehlbildungen im Raum Montreal. Berufliche Exposition mit
aromatischen Losungsmitteln, insbesondere Toluol, erbrachte ein erhdohtes Risiko an
verschiedenen Fehlbildungen. Darunter befanden sich auch Fehlbildungen der Niere,
die auch bei Kindern von Muttern mit Toluol-Missbrauch beobachtet wurden
(Pearson et al. 1994).

In einer Querschnittstudie wurden 300 Manner und 231 Frauen aus Druckereien
hinsichtlich der Zeitrdume von ungeschutztem Geschlechtsverkehr, die zur
Schwangerschaft oder zu keiner Schwangerschaft fuhrten, befragt. Aussagen
dartber wurden von 50 % der Manner und 39 % der Frauen erhalten. Als Exposition
wurde der Zeitraum der Anstellung definiert. Aus den Daten ergab sich fur Frauen

-18 -



VOC - Toluol

eine Abnahme der Fertilitat um 50 % im Zusammenhang mit einer Anstellung in einer
Druckerei.

3.2.4 Geruchsschwelle

Die Geruchsschwelle liegt gemal WHO (2000) bei 1 mg/m?® (0,26 ppm), nach
Fishbein (1985) bei etwa 9,4 mg/m?® (2,5 ppm), nach der Geruchsimmissionsrichtlinie
(NUP 1993) bei 7,6 mg/m® (2 ppm) und insgesamt in einer Bandbreite von 0,5 -
100 mg/m?® (0,13 - 26 ppm).

Die ldentifikationsschwelle fur Toluol liegt bei Konzentrationen, die um etwa eine
GroRenordnung hoher als die Geruchsschwelle sind (WHO 2000).

3.3 BESTEHENDE REGELUNGEN

In Osterreich liegt der derzeit gliltige MAK-Wert laut Grenzwerteverordnung (2003)
fur Toluol bei 50 ppm (190 mg/m?).

Der deutsche MAK-Wert liegt ebenfalls bei 50 ppm (190 mg/m?). Auch die ACGIH
(American Conference of Governmental Industrial Hygienists) hat 2001 den
Arbeitsplatzgrenzwert auf 50 ppm (190 mg/m®) als Threshold Limit Value-Time
Weighted Average (TLV-TWA) festgelegt.

In den Luftqualitatskriterien VOC der Osterreichischen Akademie der Wissenschaften
fur fluichtige Kohlenwasserstoffe (1997) wurde eine Wirkungsbezogene
Immissionsgrenzkonzentration (WIK) von 0,30 mg/m?® (entspricht 0,08 ppm) als
Tagesmittelwert angegeben.

Die Environmental Protection Agency (EPA) leitet fur inhalative Exposition aufgrund
der Studie von Foo et al. (1990) unter Berucksichtigung eines Sicherheitsfaktors von
300 (Faktor 10 fur Extrapolation auf einen NOAEL, einen Faktor 10 fur
Intraspeziesvariabilitdt und einen Faktor 3 wegen schlechter Datenlage) und nach
Umrechnung auf eine  wochentliche  kontinuierliche  Exposition  eine
Referenzkonzentration (RfC) von 0,4 mg/m? (0,108 ppm) ab (EPA 2003).

Die deutsche Ad-hoc-Arbeitsgruppe aus Mitgliedern der Innenraumlufthygiene-
Kommission (IRK) des Umweltbundesamtes und des Ausschusses flr
Umwelthygiene der Arbeitsgemeinschaft der Obersten Landesgesundheitsbehdrden
(AOLG) legte als Basis fur ihre Innenraum-Richtwertableitung die Kurzzeitstudie von
Echeverria et al. (1989) mit einem LOAEL von 281 mg/m? (75 ppm) zugrunde. Unter
Berucksichtigung eines Sicherheitsfaktors von 10 fur Intraspeziesdifferenzen; eines
Sicherheitsfaktors von 2 fur eine erhohte Atemrate von Kindern und nach
Umrechnung auf kontinuierliche Exposition ergibt sich ein RW(Il)-Wert von 3 mg/m?®.
Der RW(I)-Wert wurde konventionsgemal mit einem Faktor von 10 vom RW(Il)-Wert
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abgeleitet: Damit ergab sich ein RW(I)-Wert fiir Toluol von 0,3 mg/m® (Sagunski
1996).

Der Landerausschuss fur Immissionsschutz (LAl 1997) ubernahm den Wert der Ad-
hoc-Arbeitsgruppe und leitete unter Wirkungsgesichtspunkten einen Langzeit-
richtwert (Jahresmittel) von 0,3 mg/m® fiir Toluol ab. Zur Beriicksichtigung der oft
auftretenden gleichzeitigen Exposition mit anderen leichtflichtigen aromatischen
Kohlenwasserstoffen wurde auf diesen toxikologisch begrundeten Richtwert ein
zusatzlicher Faktor von 10 veranschlagt, sodass als Zielwert fur die staatliche
Luftreinhalteplanung ein Wert von 0,03 mg/m? vorgeschlagen wurde.

Die World Health Organisation (WHO 2000) begrundete ihren Richtwert flr Toluol
von 0,26 mg/m? in den "Air Quality Guidelines for Europe* auf Basis einer Studie von
Foo et al. (1990), in der ein LOAEL von 332 mg/m3 ermittelt wurde. Der Richtwert
wurde unter Berucksichtigung eines Sicherheitsfaktors von 300 (ein Faktor 10 far
Intraspeziesvariabilitat, ein Faktor 10 fur LOAEL statt NOAEL und ein zusatzlicher
Faktor 3 fur mogliche Effekte auf die empfindliche Hirnentwicklung) und eines
Faktors 4,2 (Umrechnung auf kontinuierliche Exposition) abgeleitet.

3.4 ABLEITUNG DES WIRKUNGSBEZOGENEN
INNENRAUMLUFTRICHTWERTES

Im Sinne einer primaren Pravention sind in vitro Studien mit embryonalen neuronalen
und glialen Stammzellen wie von Yamaguchi et al. (2002), in denen versucht wird,
Frihzeichen einer Storung der pranatalen Hirnentwicklung durch umweltrelevante
niedrige Toluolexpositionen darzustellen, von besonderer Bedeutung. Damit sie flur
eine quantitative Risikobewertung herangezogen werden kénnen, mussten sie aber
durch in vivo Untersuchungen erganzt werden. Die Ergebnisse werden daher nicht
zur Ableitung des wirkungsbezogenen Innenraumrichtwertes herangezogen.

Erste verhaltenstoxikologische Veranderungen im Sinne einer Befindlichkeitsstorung
wie Schlafrigkeit, Erschopfung und Kopfschmerz wurden in einem Kurzzeittest bei 42
Freiwilligen, die 6,5 Stunden exponiert waren, bereits bei 75 ppm (281 mg/m3)
gefunden (Echeverria et al. 1989). Eine altere epidemiologische Untersuchung zu
Langzeiteffekten ergab einen Hinweis, dass Expositionen von 88 ppm (332 mg/m?3)
zu ersten Leistungsminderungen des zentralen Nervensystems fluhren (Foo et al.
1990). Auch in neueren Tierversuchen konnten persistierende Beeintrachtigungen
von Verhaltensleistungen bei 80 ppm festgestellt werden (Euler et al. 2000).
Allerdings konnten neuere, grof} angelegte epidemiologische Untersuchungen in
grolkeren  Kollektiven keine  Hinweise in  psychophysiologischen  und
psychomotorischen Leistungstests sowohl hinsichtlich akuter als auch hinsichtlich
chronischer Belastungen in Expositionsbereichen um 100 ppm Toluol erbringen.
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Bezuglich Reproduktionstoxizitat berichtet eine altere epidemiologische Studie von
erhohten Spontanabortraten bei toluolexponierten Frauen, die 88 ppm exponiert
waren (Ng et al. 1992). Dies steht jedoch im Widerspruch zu den Daten, die bei
Toluol-Missbrauch (,Schnufflerinnen’) in der Schwangerschaft, erhoben wurden. Bei
Frauen, die hohe Konzentrationen inhaliert hatten, wurde  von
wachstumsverzogernden Wirkungen und moglicherweise teratogenen Wirkungen
aber von keinen embryoletalen Wirkungen berichtet.

Zur Ableitung des wirkungsbezogenen Innenraumrichtwertes werden daher die von
Campagna et al. (2001) festgestellten signifikanten Beeintrachtigungen des Farbseh-
vermdgens von Druckereiarbeitern bei 9 ppm (35 mg/m®) als Friihzeichen einer
neurotoxischen Wirkung herangezogen. Unter Berucksichtigung eines Faktors 4,2
(fur die Umrechnung der Arbeitszeit von 40 Wochenstunden auf eine Dauer-
belastung), eines Faktors 10 fur die Intraspeziesvariabilitat und eines Faktors 10 fur
die Extrapolation auf einen NOAEL wird ein abgerundeter Richtwert von 0,02 ppm
(75 pg/m?) fur Toluol abgeleitet. Bei Einhaltung dieses Wertes ist auch ein Schutz vor
Geruchsbelastigung gegeben.
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4 RICHTWERT UND BEURTEILUNG EINES MESSWERTES

Auf Basis der in Kapitel 3.4 dargelegten Ableitung wird der Wirkungsbezogene
Innenraumrichtwert (WIR) auf ein Stundenmittel von 75 pg Toluol/m? festgelegt.

Stoffname Beurteilungszeitraum | Richtwert (WIR) Wesentliche
Endpunkte
Toluol Stunden-Mittelwert 75 ug/m? Neurotoxizitat

Zur Beurteilung der Situation in einem Innenraum sind Stunden-Mittelwerte unter den
ungunstigsten noch realistischen Bedingungen heranzuziehen. Wenn der Richtwert
uberschritten wird, sind MalRnhahmen einzuleiten, die nach dem heutigen Stand der
Technik geeignet sind, eine Reduktion der Raumluftkonzentration von Toluol
herbeizufuhren. Es kdnnen MalRnahmen in den betroffenen Innenraumen selbst oder
in der Umgebung des betroffenen Raumes notwendig werden.

Liegt eine Uberschreitung des Richtwertes vor und sind die erhdhten Werte auf
technische Anlagen zurickzufuhren, in denen Toluol als Arbeitsstoff eingesetzt wird,
so wird empfohlen, mehrere hintereinander folgende Messungen in ausreichendem
zeitlichen Abstand durchzufuhren, um den Verlauf der Konzentration zu bestimmen.
Daraus ist abzuschatzen, ob und in welchem Zeitraum die Konzentration unter den
Richtwert absinken wird. Sollte sich keine Tendenz zeigen, die eine Unterschreitung
des Richtwertes innerhalb absehbarer Zeit erwarten lasst, dann sind (weitere)
Sanierungsmallnahmen einzuleiten, um den Wert unter den Richtwert zu senken.
Unabhangig davon sind den Bewohnern Empfehlungen hinsichtlich belastungs-
mindernder MalRnahmen (z.B. Liften) mitzuteilen.
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