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Arsin 
(CAS-Nummer: 7784-42-1) 
 

 

Arbeitsplatzgrenzwert: 16 µg/m3 

 5 µl/m3 (ppb) 
Überschreitungskategorie:  II Faktor 8 

Stoffcharakterisierung 
Synonyme: Arsenwasserstoff, Arsentrihydrid 
CAS-Nr.: 7784-42-1 
Summenformel: AsH3

Relative Molekülmasse: 77,93 (HSDB, 1992) 
Schmelzpunkt: -117 °C (Römpp, 2004) 
Siedepunkt: -62 °C (Römpp, 2004) 
Dichte: 1,64 g/ml (- 64 °C) (Santodonato, 1985) 
Wasserlöslichkeit: 200 ml/kg (20 °C) (HSDB, 1992) 
Umrechnungsfaktor: 1 ml/m3 (ppm) = 3,24 mg/m3

 
Einstufungen (Anhang I der EU-Richtlinie 67/548/EWG, gesundheitliche Wirkungen): 

R 12  (hochentzündlich, Kennzeichnung: F+) 
R 26  (sehr giftig beim Einatmen, Kennzeichnung: T+) 
R 48/20  (Gesundheitsschädlich: Gefahr ernster Gesundheitsschäden bei länge-

rer Exposition durch Einatmen, Kennzeichnung: Xn). 
 
Die toxikologischen Eigenschaften des Arsin wurden von verschiedenen Institutionen 
bewertet (z.B. FoBiG, 1993; US-EPA, 1994; MAK, 1999; WHO, 2002). Die nachste-
henden Ausführungen basieren neben der Auswertung der Schlüsselstudien (Blair et 
al, 1990a, b; Hong et al., 1989 und Rosenthal et al., 1989) vornehmlich auf FoBiG, 
1993 und WHO, 2002. 

Vorkommen, Verwendung, Eigenschaften 
Arsenwasserstoff (Arsin) entsteht unter Einwirkung von naszierendem Wasserstoff 
auf Arsenverbindungen, z.B. durch Mineralsäuren auf Metalle mit Arsenverunreini-
gungen, in der Galvanik und anderen Metallverarbeitungen. 

Arsin wurde früher als militärischer Kampfstoff verwendet, heute kommt es haupt-
sächlich in der Akkumulatorenherstellung, in der Elektronikindustrie (z.B. zur Herstel-
lung von Galliumarsenid und als Dotierungsgas in der Halbleiterherstellung) und für 
organische Synthesen zum Einsatz. 
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Es ist ein farbloses, nichtreizendes Gas von knoblauchartigem Geruch. 

Aufnahme, Verteilung, Metabolismus, Elimination 
Arsin wird inhalativ und oral schnell resorbiert, auch eine dermale Aufnahme ist mög-
lich. 

Arsin bindet gut an Hämoglobin. Eine Verteilung erfolgt über das Blut in alle Organe 
und perfundierten Gewebe. Plazenta und vermutlich auch die Blut-/Hirnschranke 
werden durchschritten. Es wird im Körper zu drei- und vermutlich auch zu fünfwerti-
gem Arsen oxidiert. 

Die Ausscheidung erfolgt mit Halbwertszeiten in der Größenordnung von 24 Stunden 
(h) überwiegend mit dem Urin, vermutlich als As (III)- oder As (V)-Verbindungen in 
methylierter Form. Spuren werden in Haaren und Nägeln abgelagert. 

Allgemeiner Wirkcharakter 
Typisch für eine Arsin-Exposition ist eine ausgeprägte intravaskuläre hämolytische 
Wirkung. Hierdurch kann es in der Folge zu Nierenschädigung bis hin zu akutem Nie-
renversagen kommen. Weiterhin wurden Neuropathien und Schädigungen weiterer 
innerer Organe beobachtet. 

Toxizität bei Kurzzeitexposition 

Erfahrungen am Menschen 
Bei Akutexposition des Menschen sind unspezifische Beschwerden wie Kopf-
schmerz, Schwindel und gastrointestinale Effekte (Übelkeit, Erbrechen) zuerst zu 
beobachten. Die hämolytische Wirkung führt zur Anämie, durch die resultierenden 
Abbauprodukte kommt es zu Nierenschädigung (Dilatation und Vakuolisierung der 
Tubuli), bei massiver Einwirkung bis zum akuten Nierenversagen mit Anurie. Es wur-
den periphere Neuropathien, Lungenödeme, Leberschäden und Hautverfärbungen 
beobachtet. Vereinzelt wurde ein zeitlich verzögertes Auftreten von arsentypischen 
Mees-Linien auf den Nägeln berichtet (Fowler und Weissberg, 1974). 

Detaillierte Daten zur Höhe und Dauer der Exposition, speziell im Niedrigdosisbe-
reich, liegen nicht vor. 800 mg/m3 sollen sofort letal wirken, 80 - 160 mg/m3 nach 30 
Minuten. RTECS (1987) berichten eine 30 Minuten-LC10 von 25 ppm (~ 80 mg/m3) 
und eine 5 Minuten-LC10 von 300 ppm (~ 970 mg/m3). Auch bei Exposition mit Kon-
zentrationen von 32 mg/m3 über "längere" Dauer (vermutlich mehrerer Stunden) 
wurden Todesfälle beobachtet (NIOSH, 1979). Konzentrationen von 3 ppm (9,6 
mg/m3) führten nach einer Latenzzeit von mehreren Stunden zu den typischen Ver-
giftungssymptomen. Intoxikationen wurde in Einzelfällen noch bei 0,3 - 0,5 mg/m3 
beobachtet (ACGIH, 1991). 

Nach einem Fallbericht (Parish et al., 1979) traten bei zwei Arbeitern, die gegenüber 
325 µg Arsin/m3 exponiert waren, nach einer Latenzzeit von 3 h akute hämolytische 
Anämie, gastrointestinale Beschwerden und Nierenfunktionsstörungen mit Hämaturie 
sowie ZNS-Effekte auf. Die ursächlichen Arsin-Konzentrationen lagen allerdings 
möglicherweise höher als gemessen. Zusätzlich wurde eine Mischexposition mit Sti-
bin (Antimonwasserstoff, SbH3;  < 10% der Arsinmenge) vermutet, das eine dem Ar-
sin vergleichbare hämolytische Wirkung zeigt (Peterson und Bhattacharyya, 1985). 
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Diese Daten werden durch weitere Fallberichte mit massiven Effekten bei ähnlichen 
Konzentrationen (0,5 mg/m3) gestützt (HSDB, 1992). 

Tierexperimentelle Befunde 
Die LC50-Werte liegen in Ratten bei 390 und in Mäusen bei 250 mg/m3 für 10 Minuten 
Exposition (NIOSH, 1993), 83 mg/m3 über eine Stunde verursachten bei Mäusen be-
reits 100% Letalität (Peterson und Bhattacharyya, 1985). Kensler et al. (1946, zitiert 
in S-AEGL, 2000) exponierten 15 Minuten drei Affen (Art nicht spezifiziert) gegenüber 
450 mg Arsin/m3. Innerhalb von 24 h starb eines der Tiere, es zeigte intravaskuläre 
Hämolyse und Hämaturie. 

In Tierstudien an Mäusen bzw. Ratten wurden hämolytische Wirkung und Effekte an 
Milz und Leber bei akuter Exposition mit Konzentrationen von 2,5 ppm (8 mg/m3) be-
obachtet. 

Eine Exposition gegenüber 10 ppm (32,4 mg/m3) Arsin über 6 h pro Tag (d) führten 
innerhalb von 4 d zum Tod aller Versuchstiere (Fowler et al., 1989). 

Wurden B6C3F1-Mäuse nach fünf oder 15 Tage inhalativer Exposition gegenüber 
0,025, 0,5 oder 2,5 ppm Arsin (6 h/d) hinsichtlich verschiedener Blutparameter unter-
sucht (10 Tiere pro Dosisgruppe und Geschlecht; Blair et al., 1990a), so zeigten sich 
die meisten davon bei 2,5 ppm signifikant gegenüber der Kontrolle verändert (Leuko-
zyten-, Erythrozyten- und absolute Retikulozytenzahl, Hämoglobin, Hämatokrit, mitt-
lerer Hämoglobingehalt und mittlere Hämoglobinkonzentration der Erythrozyten). 

In einer weiteren Studie von Blair et al. (1990b) wurden B6C3F1-Mäuse, F344-Ratten 
und Hamster untersucht. Die B6C3F1-Mäuse (35 Weibchen [w] je Dosisgruppe, 5 w 
für die Kontrolle) wurden inhalativ über sechs Stunden gegenüber 0,5, 2,5 und 5 ppm 
Arsin exponiert. Es wurden hämatologische Parameter, Organgewichte und histolo-
gische Veränderungen verschiedener Organe an jeweils 5 Tieren u.a. vom Tag 1 bis 
7 nach Exposition untersucht. Mit 0,5 ppm wurden keine Effekte beobachtet, mit 2,5 
ppm zeigte sich tendenziell am Tag 1 nach Exposition, signifikant ab 2 Tagen nach 
Exposition ein erniedrigtes Volumen gepackter Zellen (in %) und, bei 5 ppm, ein er-
höhtes relatives Milzgewicht. In der höchsten Dosis zeigte sich zudem Hämosidero-
se, extramedulläre Hämatopoese und eine Dunkelfärbung der Milz, dies auch 7 d 
nach Expositionsende. Nach 14tägiger Exposition (6 h/d, n = 5-6 pro Dosisgruppe) 
und ein oder zwei Tagen Erholung war das relative Milzgewicht und die Aminolevu-
linsäure-Dehydratase-Aktivität (ALAD-Aktivität) ab 0,5 ppm dosisabhängig signifikant 
erhöht, das Volumen gepackter Zellen der Männchen (m) ab 2,5 ppm erniedrigt. 

In F 344-Ratten (5-6 m und w je Dosisgruppe und für die Kontrolle), die  6 h/d über 
14 d oder an 5 d/w für 28 oder 90 d inhalativ gegenüber 0,025 (nur in der 90-Tage-
Studie), 0,5, 2,5 oder 5 ppm (nicht in der 90-Tage-Studie) exponiert waren, wurden 
hämatologische Parameter, Organgewichte und histologische Veränderungen ver-
schiedener Organe, zum Teil nach Regenerationspausen, untersucht (Blair et al., 
1990b). In der „90 Tage-Gruppe“ wurden detaillierte hämatologische Profile nach 7-8 
und 22-23 Tagen Expositionsdauer erstellt. Signifikant vermindert zeigten sich die 
Blutparameter Hämatokrit, Hämoglobingehalt und Erythrozytenzahl nach 7-8 Tagen 
bei 2,5 ppm und nach 22-23 Tagen bei 0,5 ppm. Nach 22-23 Tagen zeigten sich bei 
den gegenüber 0,025 ppm Exponierten keine Effekte auf die Blutparameter. In der 
14-Tage-Gruppe (Messung ein Tag nach Expositionsende) und in der 28-Tage-
Gruppe (Messung drei Tage nach Expositionsende) war die ALAD-Aktivität ab 2,5 
ppm signifikant erhöht, bei den Männchen der 28-Tage-Gruppe schon ab 0,5 ppm. 

- Ausschuss für Gefahrstoffe – AGS-Geschäftsführung – BAuA – www.baua.de 



Begründung zu Arsin in TRGS 900 Seite - 4 - 

Zusätzlich zeigten sich bei diesem Expositionsschema (2,5 ppm, 14 d Exposition) 
signifikant erhöhte relative Leber- und Milzgewichte und, bei 28 d Exposition, eine 
Dunkelfärbung der Milz. Das Volumen gepackter Zellen war nach 14 Tagen Expositi-
on ab 2,5 ppm bei den Weibchen und ab 0,5 ppm bei den Männchen sowie nach 28 
Tagen Exposition ab 0,5 ppm bei beiden Geschlechtern signifikant erniedrigt. 

In parallel durchgeführte Studien an Hamstern (28-Tage-Studie, Messungen nach 3 
Tagen Erholung) zeigten sich vergleichbare Effekte (Blair et al., 1990b). 

Bei gleichem Expositionsschema (0, 0,5, 2,5 und 5,0 ppm 6 h/d, 14 d) wurde in 
B6C3F1-Mäusen neben den genannten Effekten (Splenomegalie und Abnahme der 
Erythrozytenzahl ab 2,5 ppm, des Hämatokritwertes und des Hämoglobingehalts bei 
5,0 ppm) auch eine Zunahme der Leukozytenzahl beobachtet (ab 0,5 ppm; Hong et 
al., 1989), was von den Autoren als Sekundäreffekt der hämolytischen Wirkung ge-
wertet wurde. 

Reizung, Sensibilisierung 
Arsin wirkt nicht oder nur gering reizend. Berichte über Sensibilisierung liegen nicht 
vor. 

Toxizität bei Langzeitexposition 

Erfahrungen am Menschen 
Nach Messungen im Urin von Arbeitern aus der Akkumulatorenproduktion wurden 
mittlere Arsinkonzentrationen von 0,06 - 20,5 µg/m3 (max. 49 µg/m3) mit erhöhten 
Arsenwerten korreliert (linear, n = 47, r = 0,84, P = 0,0001). Es lag eine Mischexposi-
tion mit bis zu 5 µg/m3 Arsen und Arsentrioxid vor (Landrigan et al., 1982). 

Fowler und Weissberg (1974) beobachteten nach chronischer Exposition kumulative 
hämolytische Wirkung mit begleitender schwerer Anämie. 

Ein Fallbericht dokumentiert bei chronischer Exposition mit Arsin Vergiftungssym-
ptome wie Neuropathien, Leber- und Nierenfunktionsstörungen, Mees-Linien, aber 
keine Hämaturie (Risk und Fuortes, 1991). 

Es ist zu beachten, dass chronische Exposition gegenüber Arsin meist unter Bedin-
gungen erfolgten, die auch Exposition mit weiteren anorganischen Arsenverbindun-
gen erwarten lassen (NIOSH, 1979). 

Tierexperimentelle Befunde 
Verlässliche Daten zu chronischer Exposition liegen nicht vor. 

Die oben besprochenen Inhalationsstudien von Hong et al. (1989) und Blair et al. 
(1990a, b) beinhalteten auch subchronische Expositionszeiten. 

Hong et al. (1989) exponierten B6C3F1-Mäuse über 12 w (6 h/d, 5 d/w) gegenüber 
0,025, 0,5 und 2,5 ppm Arsin. Es zeigte sich eine erhöhte Zahl an Leukozyten (drei 
Tage nach Expositionsende ab 0,5 ppm statistisch signifikant), ein erhöhtes relatives 
und absolutes Milzgewicht (Milzgewicht/Körpergewicht x 10-3 vier Tage nach Exposi-
tionsende: n = 12, Kontrolle: 3,2 SD ± 0,1, 0,025 ppm: 4,0 ± 0,1; bei p < 0,05 signifi-
kant, 0,5 ppm: 4,8 ± 0,1 und 2,5 ppm: 8,7 ± 0,2; bei p < 0,01 signifikant) und eine 
Zunahme des mittleren korpuskulären Volumens (n = 12, Kontrolle: 47,3 fl SD ± 0,1, 
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0,025 ppm: 48,2 ± 0,2; bei p < 0,01 signifikant, 0,5 ppm: 49,0 ± 0,3, 2,5 ppm: 49,5 ± 
0,3). 

In der Studie von Blair et al. (1990a) zeigten sich nach 90 d inhalativer Exposition 
gegenüber 0,025, 0,5 und 2,5 ppm Arsin (10 B6C3F1-Mäuse pro Dosisgruppe und 
Geschlecht, 6 h/d, 5 d/w) bei der höchsten Dosis die meisten Blutparameter signifi-
kant verändert, das Hämoglobin der Männchen bereits bei 0,5 ppm. Die Zahl der Re-
tikulozyten stieg in beiden Geschlechtern mit der höchsten Dosis signifikant an (Ta-
belle 1). 
 

Tabelle 1: Einige Blutparameter nach 90 d inhalativer Arsin-Exposition 
(B6C3F1-Mäuse, n = 10 pro Geschlecht) (aus: Blair et al., 1990a) 

Parameter Ge-
schlecht 

Luft-
Kontrolle

0,025 
ppm 0,5 ppm 2,5 ppm 

m 15,9 [0,5] 15,5 [0,9] 14,7 [0,2]* 14,1 [0,5]* Hämoglobin 
g/dl [± SD] w 15,0 [0,4] 15,5 [0,4] 14,8 [0,4] 13,6 [0,4]* 

m 0,32 [0,04] 0,35 [0,04] 0,44 [0,12] 1,12 [0,14]*Retikulozyten 
x 106/µg [± 
SD] w 0,34 [0,08] 0,32 [0,08] 0,41 [0,04] 1,05 [0,40]*

* Signifikanz-Niveau bei p < 0,01 
 
In einer weiteren 90-Tage-Studie (Blair et al., 1990b) wurden B6C3F1-Mäuse und 
F344-Ratten bezüglich hämatologische Parameter, Organgewichte und histologische 
Veränderungen verschiedener Organe drei (10 Tiere pro Dosis und Geschlecht) oder 
vier (6 Tiere pro Dosis und Geschlecht) Tage nach der Exposition (0,025, 0,5 und 2,5 
ppm, 6 h/d, 5 d/w) untersucht. Bei den Männchen der B6C3F1-Mäuse war das relati-
ve Lebergewicht, bei den Weibchen das relative Milzgewicht in der höchsten Dosis 
signifikant erhöht, letzteres bei den Männchen bereits bei der mittleren Dosis. Die 
ALAD-Aktivität (Messung drei Tage nach Expositionsende) war mit der höchsten Do-
sis in beiden Geschlechtern signifikant erhöht. 

Für die F344-Ratten zeigten sich mit 2,5 ppm erhöhte relative Lebergewichte, die drei 
Tage nach Expositionsende bei den weiblichen Tieren signifikant waren. Das relative 
Milzgewicht war für beide Geschlechter mit der Dosis von 0,5 ppm signifikant erhöht. 
Hämatologische Parameter wurden nach 80-81 Tagen Exposition gemessen. Die 
Erythrozytenzahl, der Hämoglobingehalt und der Hämatokritwert waren in den weibli-
chen Ratten bereits ab 0,025 ppm signifikant verändert, in den Männchen ab 0,5 
ppm (Tabelle 2). Bei 0,5 ppm zeigten sich erhöhte Arsenkonzentrationen in der Le-
ber. 
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Tabelle 2: Einige Blutparameter nach 80 oder 81 d inhalativer Arsin-
Exposition  
(F344-Ratten, n = 16 pro Geschlecht) (aus: Blair et al., 1990b) 

Parameter Ge-
schlecht 

Luft-
Kontrolle

0,025 
ppm 0,5 ppm 2,5 ppm 

m 9,3 [0,3] 9,1 [0,2] 8,2 [0,2]* 7,1 [0,2]* Erythrozyten 
x 106/µg [± 
SD] w 8,7 [0,3] 8,3 [0,3]* 7,5 [0,2]* 6,5 [0,3]* 

m 15,2 [0,4] 15,0 [0,2] 14,2 [0,3]* 12,8 [0,7]* Hämoglobin 
g/dl [± SD] w 15,1 [0,5] 14,5 [0,4]* 13,7 [0,3]* 12,4 [0,5]* 

m 46,7 [1,1] 45,8 [1,0] 44,0 [1,2]* 40,1 [1,9]* Hämatokrit 
% [± SD] w 46,6 [1,3] 44,5 [1,7]* 42,8 [1,1]* 38,7 [1,6]* 

* Signifikanz-Niveau bei p < 0,05 
 
Eine im Vergleich zur Maus leicht höhere Suszeptibilität der Ratte für Hämatotoxizität 
ist möglicherweise auf eine höhere Kapazität der Maus für Erythrozytenregeneration 
zurückzuführen (Blair et al., 1990b). 

Eine ältere Studie an Meerschweinchen berichtet bei subchronischer Exposition mit 
0,5 - 2 ppm Arsin (3 h/d, bis zu 48 d) ebenfalls hämatotoxische Effekte (Nau, 1948). 

Eine ungenügend berichtete Studie (Fowler et al., 1989) mit F344-Ratten und 
B6C3F1-Mäusen, die gegenüber 0,01 – 50 ppm Arsin 6 h/d an 5 d/w über zwei, vier 
oder 13 w exponiert waren, zeigte ebenfalls Dosis-abhängig hämatotoxische Effekte 
(verschiedene Parameter, u. A. erhöhter Hämatokrit und erhöhte ALAD-Aktivität) und 
erhöhte Milzgewichte. Die als Kongressbericht vorliegende Veröffentlichung zu dieser 
Studie benennt die einzelnen Dosisschritte nicht vollständig und stellt die relevanten 
Effekte nur qualitativ und nicht auf die jeweilige Dosis bezogen dar. Die Veröffentli-
chung ist daher als Grundlage für eine AGW-Ableitung nicht geeignet. 

Reproduktionstoxizität und Fruchtschädigung 
Humandaten liegen nicht vor. 
Morrissey et al. (1990) untersuchten an F344-Ratten (23 – 27 pro Dosisgruppe) und 
Swiss CD-1-Mäusen (24 – 25 pro Dosisgruppe) die Wirkung von Arsin auf die Nach-
kommen exponierter Muttertiere. Exposition mit Konzentrationen von 0,025, 0,5 und 
2,5 ppm über 6 h jeweils an den Trächtigkeitstagen 6 - 15 verursachten keine Ent-
wicklungsstörungen (Fetenzahl, Implantate, Resorptionen) oder Fehlbildungen. Die 
Untersuchung der Mäuse fand am 17. und die der Ratten am 20. Trächtigkeitstag 
statt. In den Ratten zeigte sich eine dosisabhängige in der höchsten Dosisgruppe 
signifikante Zunahme der Fetengewichte. Bei der höchsten Konzentration zeigte sich 
maternale Toxizität (Splenomegalie). In einer weiteren Untersuchung an F344-Ratten 
mit 5 ppm an den Trächtigkeitstagen 4 – 15 (6 h/d) wurden in den exponierten Mut-
tertieren ebenfalls Splenomegalie sowie im Vergleich zur Luft-Kontrolle geänderte 
hämatologische Werte festgestellt, Entwicklungsstörungen wurden nicht gesehen. In 
den Lebern der Feten wurden erhöhte Arsenspiegel nachgewiesen (Morrissey et al., 
1990). 
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Immuntoxizität 
Humandaten zu immuntoxischer Wirkung liegen nicht vor. 

Rosenthal et al. (1989) untersuchten die Immuntoxizität von Arsin in der weiblichen 
B6C3F1-Maus (Anzahl der eingesetzten Tiere nicht angegeben) nach inhalativer Ex-
position über 14 Tage (6 h/d) mit 0,5, 2,5 und 5 ppm. Dosisabhängig zeigte sich eine 
Abnahme des Anteils der Lymphozyten (Luft-Kontrolle: 83,4 %, 0,5 ppm: 73,8 %, 2,5 
ppm: 54,3 %, 5,0 ppm: 45,6 % pro Milz) und eine Erhöhung des Anteils der Rubrizy-
tenzahl (kernhaltige Milzerythrozyten, Luft-Kontrolle: 9 %, 0,5 ppm: 15,9 %, 2,5 ppm: 
31,8 %, 5,0 ppm: 37 % pro Milz). Bestimmte T-Zellsubpopulationen waren im Ver-
hältnis zur gesamten Zellpopulation prozentual und über alle Konzentrationen signifi-
kant vermindert, die B-Zellpopulation bei der höchsten Konzentration (5 ppm), nicht 
aber die Gesamtzellularität. Ab 2,5 ppm zeigte sich zusätzlich eine Zunahme des 
absoluten und relativen Milzgewichts, eine Abnahme der Aktivität der natürlichen Kil-
lerzellen (als Mittel ± SEM von 6-7 Tieren pro Gruppe: Luft-Kontrolle: 21,7 ± 2,5; 0,5 
ppm: 19,1 ± 1,0; 2,5 ppm: 15,8 ± 1,2, p ≤ 0,1; 5,0 ppm: 12,5 ± 1,2) und der zytotoxi-
schen T-Zellen sowie eine erhöhte Immunantwort auf Schaf-Erythrozyten („Antibody 
plaque forming cell assay“). Unbeeinflusst blieben die mitogeninduzierte Proliferation 
von Milzlymphozyten sowie die Wirtsresistenz auf Influenzavirus oder nach Inokulati-
on von Melanomzellen. Funktionale Unterschiede wurden aber als verringerte Wirts-
resistenz auf Listeria monocytogenes und Plasmodium yoelii nachgewiesen. 

Gentoxizität 
Studien zu gentoxischen Effekten von Arsin liegen nicht vor. 

Kanzerogenität 
Zu einer möglichen kanzerogenen Wirkung beim Menschen liegen keine als ausrei-
chend abgesichert zu betrachtende Daten vor. Tierstudien zu kanzerogenen Effekten 
liegen nicht vor. 

Da Arsin im Körper zu drei- und fünfwertigem Arsen aufoxidiert wird, ist jedoch eine 
mögliche kanzerogene Wirkung dieser sekundär entstehenden Verbindungen prinzi-
piell in Betracht zu ziehen. Ob aber kanzerogene Effekte bei Exposition mit Arsin 
auch tatsächlich auftreten können, ist nicht zu klären, da entsprechend konzipierte 
Untersuchungen fehlen. 

Wirkungsmechanismus  
Der Mechanismus der Arsin-Toxizität ist noch nicht vollständig geklärt. 

Die Arsin-induzierte Hämolyse erfolgt in vitro nur unter aeroben Bedingungen, hier-
aus wurde auf die Notwendigkeit der Oxidation von As3- geschlossen (Fowler und 
Weissberg, 1974). Aus einer Einzelfallbeschreibung gibt es ebenfalls Hinweise auf 
die Oxidation von Arsin zu As3+- und As5+-Verbindungen beim Menschen (Apostoli 
und Alessio, 1997). 

Weiterhin wurde eine zum Grad der Hämolyse proportional verlaufende Absenkung 
des Glutathionspiegels beobachtet (HSDB, 1992). Die Abnahme des Glutathionspie-
gels innerhalb der Zellen wird mit der Oxidation von SH-Gruppen des Hämoglobins 
und von membranständigen SH-Gruppen korreliert. Bei der Oxidation des Hämoglo-
bins entsteht Hämin, welches in der Folge in eine Oxidation membranständigen SH-
Gruppen, eine Abspaltung von Membranprotein und eine Störung des Ionengradien-
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ten der Membran mündet (Hatlelid et al., 1996). Auch die beobachtete Methämoglo-
binbildung deutet auf eine oxidative Schädigung der Erythrozyten durch Arsin hin 
(Blair et al., 1990a). Zu bemerken ist jedoch, dass auch andere Arsen- oder 
Schwermetallverbindungen Thiolinhibitoren sind, ohne eine derartig ausgeprägte 
hämolytische Wirkung zu zeigen (Fowler und Weissberg, 1974). 

Eine Inhibition der Erythrozyten-Katalase mit der Folge des Anstiegs der intrazellulä-
ren Peroxydkonzentration und Membranschädigung wird als mögliche Ursache der 
hämolytischen Wirkung diskutiert (HSDB, 1992). 

Wurden Humanerythrozyten mit 1 mM Arsin in vitro inkubiert, zeigte sich früh ein 
vermindertes Zellvolumen, ein erhöhter Natrium-Kalium-Fluss und ein erhöhter Hä-
matokrit. Es folgte eine profunde Veränderung der Zellmembran (Befund nach Licht- 
und Elektronenmikroskopischer Untersuchung) und die Zahl verformter Zellen stieg 
mit der Zeit an. Der Adenosintriphosphat-(ATP-)Gehalt und die ATPase-Aktivität wa-
ren nicht beeinflusst. Der Methämoglobingehalt stieg früh bis zu 2-3 % des Gesamt-
hämoglobingehalts an, blieb dann aber über 90 Minuten konstant (Winski et al., 
1997). Die Autoren schließen aus ihren in vitro-Ergebnissen, dass die durch Arsin 
verursachte Hämolyse auf einer Störung der Erythrozytenmembran durch toxische 
Arsin-Hämoglobin-Metaboliten beruht. 

Real et al. (2000) untersuchten den Effekt von Schwefel, Thiol enthaltende Verbin-
dungen und Thiolinhibitoren auf die Arsin-induzierte Störungen des Membrantrans-
portes und der Hämolyse an menschlichen Erythrozyten in vitro. Am erfolgreichsten 
konnte der Sulfhydrylinhibitor N-Ethylmaleimid die Hämolyse verzögern. Die Autoren 
schließen aus ihren Ergebnissen, dass die SH-Gruppen der Erythrozyten-Membran 
möglicherweise der Angriffsort für die Arsintoxizität sind. In einer späteren Arbeit die-
ser Gruppe (Real et al., 2006) zeigte Arsins in vitro eine direkte Interaktion mit hu-
manem Hämoglobin. Arsin (0,88 µM) setzte in signifikantem Ausmaß Häm aus Oxy-
Hämoglobin frei. Inwieweit Häm selbst die Zellmembran dann schädigen kann, muss-
ten die Autoren offen lassen. 

Die akut nephrotoxischen Effekte sind zum einen mit Sekundäreffekten der Hämoly-
se zu erklären, wobei eine Blockade der Nierentubuli durch zerstörte Erythrozyten 
erfolgt. Allerdings scheint auch eine direkte Wirkung auf die Niere möglich. Als mögli-
che Ursachen diskutiert werden zum einen die Störung der Zellatmung der Tubulizel-
len, weiterhin Hypoxie als Folge der Hämolyse sowie als weitere Hypothese eine to-
xische Wirkung auf die Nephronen durch langsame Freisetzung von Arsen aus in 
den Tubuli abgelagerten Arsen-Hämoglobinkomplexen (Fowler und Weissberg, 
1974). 

Die Auswirkungen auf die Milz (Vergrößerungen, Hämosiderose, extramedulläre 
Hämatopoese) sind ebenfalls als ein Sekundäreffekt der hämolytischen Wirkung von 
Arsin zu werten (Blair et al., 1990b). 

Bewertung 
Gesicherte Daten zur kanzerogenen oder mutagenen Wirkung von Arsin liegen nicht 
vor.  

In der fetalen Leber wurden eine erhöhte Arsenkonzentrationen nachgewiesen. Ent-
wicklungsstörungen scheinen bei der Exposition mit Arsin (wie auch bei anderen Ar-
senverbindungen) aber kein kritischer Endpunkt zu sein (Morrissey et al., 1990). 
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Blair et al. (1990b) postulieren einen möglichen immuntoxischen Effekt als Folge der 
nach Arsinexposition beobachtbaren Milzveränderungen (Vergrößerungen, Hämosi-
derose, extramedulläre Hämatopoese). Nach subchronischer Exposition wurde in 
Meerschweinchen Leukopenie beobachtet (Nau, 1948), was ebenfalls als Hinweis 
auf immuntoxische Effekte gewertet werden kann. Rosenthal et al. 
(1989) beobachteten Veränderungen immunologischer Parameter, die sie zum Teil 
als kompensatorische Sekundäreffekte auf Störungen der Hämatopoese bewerten. 
Bei subakuter Exposition wurde blutschädigende Wirkung mit Sekundäreffekten beo-
bachtet (Blair et al., 1990a, b; Hong et al., 1989).  

Fowler und Weissberg (1974) berichten bei chronischer Exposition des Menschen 
mit Arsin kumulative hämolytische Wirkungen mit begleitender schwerer Anämie. Ein 
weiterer Fallbericht dokumentiert bei chronischer Exposition mit Arsin (aber vermut-
lich auch anderen Arsenverbindungen) Vergiftungssymptome wie Neuropathien, Le-
ber- und Nierenfunktionsstörungen und Mees-Linien (Risk und Fuortes, 1991). 

Auch in subchronischen Tierstudien zeigte sich die Hämatotoxizität von Arsin. Blair et 
al. (1990a, b) beobachteten hämatotoxische Effekte bei Exposition von Ratten, Mäu-
sen und Hamstern. 

Die US-EPA (1994) bewertet die zunehmende Hämolyse, die abnormalen Erythrozy-
ten und die morphologischen Änderungen und die Gewichtszunahme des Milz in der 
Zusammenschau der Studien von Blair et al. (1990a, b) und Hong et al. (1989) als 
die kritischen Effekte. Sie bewertet die bei der Expositionskonzentration von 0,025 
ppm gesehene Hämolyse als  kompensatorisch und regenerativ und setzt 0,025 ppm 
als NOAEL und daraus folgend 0,5 ppm als LOAEL. 

Die WHO (2002) bezieht sich bei ihrer Bewertung auf die Studien von Hong et al. 
(1989), Rosenthal et al. (1989) und Blair et al. (1990a, b). Sie sieht die hämolytischen 
Effekte bei 0,025 ppm ebenfalls als kompensatorisch und regenerativ an und bewer-
tet diese Konzentration daher „eher als NOAEL denn als LOAEL“ und 0,5 ppm als 
LOAEL. Die WHO (2002) macht ausdrücklich auf die unterschiedlichen nationalen 
Bewertungen bezüglich des NOAEL/LOAEL bei 0,025 ppm aufmerksam. In ähnlicher 
Weise wie die US-EPA und die WHO bewertet die „American Conference of Go-
vernmental Industrial Hygienists“ (ACGIH, 2006) die in Tabelle 2 dargestellten Blut-
parameter bei 0,025 ppm aus der Studie von Blair et al. (1990b) als zwar statistisch, 
nicht jedoch klinisch signifikant reduziert (und damit als NOAEL, LOAEL = 0,5 ppm). 
Die MAK-Kommission bewertet die bei der niedrigsten eingesetzten Konzentration 
von 0,025 ppm nach 90 Tagen gefundene Anämie bei Ratten und erhöhten Milzge-
wichte bei der Maus als relevant und sieht damit keine Möglichkeit, ein „NOEL“ abzu-
leiten oder einen MAK-Wert festzusetzen (MAK, 1999). 

Ableitung eines AGW 
Die subchronischen Effekte bei 0,025 ppm Arsin auf verschiedene Blutparameter 
(Erythrozytenzahl, Hämoglobingehalt, Hämatokrit) der Ratte (Blair et al., 1990b) so-
wie auf das Milzgewicht der Maus (Hong et al., 1989) und werden als kompensato-
risch und regenerativ und damit als NOAEL gewertet. Als Point of Departure (POD) 
wird damit dieser NOAEL in Höhe von 0,025 ppm (oder 25 ppb) gewählt, der LOAEL 
ist damit 0,5 ppm. Bei diesen Konzentrationen ist aus der Studie von Blair et al. 
(1990a) zwischen 22/23 d und 80/81 d und aus der Studie von Hong et al. (1989) 
zwischen 15 d und 12 w keine eindeutige Wirkungsverstärkung zu erkennen. Auf ei-
ne Zeitextrapolation kann daher verzichtet werden. 
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Entsprechend dem Konzept zur Ableitung eines AGW (Anonym, 1998; TRGS 901, 
2004) ergibt sich mit 

1. einem Faktor von 1 für die Interspeziesextrapolation (Inhalationsstudie) und 
2. einem Faktor von 5 für die Intraspeziesextrapolation 

ein 
 AGW = 5 ppb (16 µg/m³). 

Festsetzung eines Überschreitungsfaktors 
Die akute Toxizität des Arsins wurde vom „Subcommittee on Acute Exposure Guide-
line Levels“ für die Ableitung eines „Acute Exposure Guideline Levels“ (AEGL) aus-
führlich dargestellt (US-EPA, 2000). Der AEGL zur Vermeidung irreversibler Effekte 
für eine 30minütige Exposition wurde auf 0,21 ppm (0,68 mg/m3) festgelegt.  

Der Dosis-Wirkungsverlauf im Bereich des AGW verläuft zudem sehr flach, die Blut-
parameter ändern sich bei einer 20fach höheren Dosis um weniger als 10 %. 

Vor diesem Hintergrund wird ein Überschreitungsfaktor von 8 festgesetzt. 
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