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Acetaldehyd
(CAS-Nr.:75-07-0)

In-vitro-Studien sowie In-vivo-Studien mit i.p. und i.v. Injektion weisen auf ein terato-
genes Potential von Acetaldehyd hin. In einer oralen Entwicklungstoxizitatsstudie an
Ratten traten bei 400 mg/kg KG und Tag keine entwicklungstoxischen Effekte auf.
Dieser NOAEL entspricht, unter Berticksichtigung des allometrischen Verfahrens des
UAIIl und einer Retention von 100%, einer Acetaldehyd-Konzentration in der Luft von
720 mg/m®. Diese liegt etwa Faktor 8 iiber dem MAK-Wert von 91 mg/m? (50 mi/m®).

Diskussion: Unter Beriicksichtigung einer Retention im Atemtrakt von 60% ergabe
sich ein Faktor von 12. Da in diesem Fall aber nur fur die inhalative Aufnahme korri-
giert wird, nicht aber fur die orale Aufnahme, wird die Retention 100% herangezogen.
Eine geringere Substanzaufnahme bei Inhalation im Vergleich zur oralen Applikation
kann jedoch vermutet werden, da nach inhalativer Exposition ein Teil sofort wieder
abgeatmet wird, wogegen bei oraler Applikation die Substanz langer im Korper ver-
bleibt und die Mdglichkeit der Resorption héher ist. Der Faktor dirfte somit zwischen
8 und 12 liegen.

Der Vergleich der in vitro eingesetzten Konzentrationen an Acetaldehyd, die zu tera-
togenen Effekten fuhrten (>230 puM) mit der endogenen Belastung des Menschen
(2 uM) und der beim MAK-Wert zusatzlich zu erwartenden endogenen Belastung
(1 pM) weist darauf hin, dass es sich bei den teratogenen Effekten um Hochdosisef-
fekte handelt.

Die i.v.-Studien an Mausen lieRen teratogene Effekte bei Konzentrationen erkennen,
die etwa 10.000fach tUiber der Zusatzbelastung beim MAK-Wert liegen.

Aufgrund der Bolusinjektion in den i.p. Studien an Ratten sind hohe Peak-
Konzentrationen und lokale Gewebeschadigungen zu erwarten, weshalb hier keine
quantitative Abschatzung durchgefuhrt werden kann.

In GHS (Kapitel 3.7.2.5.6) steht: "Studien mit Verabreichungswegen wie intravenése
oder intraperitoneale Injektion, die dazu fuhren, dass die Fortpflanzungsorgane unre-
alistisch hohen Dosen des Priifstoffes ausgesetzt werden, oder die auch in Form von
Reizung lokale Schaden an den Fortpflanzungsorganen verursachen kénnen, sind
mit &ulRerster Vorsicht zu interpretieren und stellen in der Regel keine alleinige
Grundlage fur die Einstufung dar." Die vorliegenden i.v. und i.p. Studien lassen daher
ein teratogenes Potential von Acetaldehyd erkennen, sie werden aber nicht fur die
Bewertung herangezogen.

Eine Analogiebetrachtung zu Ethanol, wie sie in der MAK-Begriindung herangezogen
worden ist, wird nicht favorisiert.

Da der NOAEL von 400 mg/kg KG und Tag in der oralen Studie die hochste geteste-
te Dosierung watr, ist dies ein weiteres Argument, dass der Faktor zwischen MAK und
NOAEL auch hoher als 8 bzw. 10 sein kann.
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Die dem oralen NOAEL entsprechende Acetaldehyd-Konzentration von 720 mg/m?
(ca. 400 ml/m®) erwies sich im Tierexperiment als reizend; da bei 400 ml/m?® degene-
rative Veranderungen an der Nase von Ratten zu beobachten waren, ist nicht mit
Gewohnungseffekten zu rechnen. Die NOAEC fiur Reizeffekte liegt bei 150 ml/m?3, der
MAK-Wert bei 50 ml/m*® mit einem Uberschreitungsfaktor von 1 und der Momentan-
wert, der zu keinem Zeitpunkt tiberschritten werden darf, bei 100 ml/m®. Unter diesen
Bedingungen wird der Faktor >8 als ausreichend bewertet, um eine Zuordnung zu
,Y" zu begrinden.

Beschluss:
Zuordnung von Acetahldehyd zu ,Y*.

Als Hintergrundinformation liegt die Stellungnahme von MAK bei:
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