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Streszczenie
1,1’-azodi(formamid)  (1,1’-azodi(formamide)  – ADCA) jest szeroko stosowany jako porofor, substancja chemiczna przeznaczona 
do indukowania procesów pianotwórczych. W Polsce jest wytwarzany przez firmę specjalizującą się w produkcji worków i laminatów 
z pianki polietylenowej, które są przeznaczone dla różnych branż, w tym AGD, RTV, budowlanej, meblarskiej, motoryzacyjnej oraz 
sportowo-turystycznej. Mechanizm działania ADCA polega na termicznej dekompozycji, w wyniku której głównymi gazowymi pro-
duktami rozkładu są azot, tlenek węgla, a także amoniak i dwutlenek węgla, które penetrując do matrycy polimerowej i rozprężając się, 
są przyczyną jego właściwości spieniających. Najliczniejsze badania oceniające związek pomiędzy ekspozycją zawodową a rozwojem 
chorób alergicznych dróg oddechowych dotyczą narażenia pracowników przy produkcji ADCA oraz podczas jego stosowania jako 
porofor w tworzywach sztucznych. Celem pracy była ocena działania uczulającego ADCA na drogi oddechowe u ludzi wynikającego 
z narażenia zawodowego na podstawie danych literaturowych. Potwierdzają one, że długotrwała zawodowa ekspozycja na ADCA może 
prowadzić do utrzymujących się przez lata objawów hiperaktywności oskrzeli oraz wywołać astmę zawodową, której początkowe obja-
wy obejmują nieżyt nosa, zapalenie spojówek, świszczący oddech i kaszel. Następnie mogą pojawić się objawy, takie jak ucisk w klatce 
piersiowej, duszność i nocne napady kaszlu, a opóźnienie w ich wystąpieniu może wynosić nawet kilka lat. W niektórych przypadkach 
zaobserwowano progresję objawów przy kontynuacji narażenia na ADCA, podczas gdy w innych narażenie przerwano po wystąpieniu 
pierwszych symptomów, co uniemożliwiło ocenę ich nasilenia. Wcześniejsza ekspozycja na alergeny, np. praca w piekarni, wydaje się 
przyspieszać ich wystąpienie. Zauważono również złagodzenie objawów alergii podczas weekendowej przerwy w pracy. W przypadku 
ADCA nie określono bezpiecznego stężenia, które nie powinno spowodować negatywnych zmian w stanie zdrowia pracownika. Przyj-
mując za skutek krytyczny zmniejszenie parametrów funkcji spirometrycznych płuc, stężenie wynoszące 0,036 mg/m3 jest rozważane 
jako wartość najniższego stężenia wywołującego szkodliwe działanie. Med Pr Work Health Saf. 2024;75(5)
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Abstract
1,1’-azodi(formamide) (ADCA) is widely used as a blowing agent, a chemical substance designed to induce foaming processes. In Po-
land, ADCA is manufactured by a company specializing in the production of polyethylene foam bags and laminates used in various 
industries including home appliances, electronics, construction, furniture, automotive, and sports and leisure. The mechanism of 
action of ADCA involves thermal decomposition, resulting in nitrogen, carbon monoxide, as well as ammonia and carbon dioxide as 
the main gaseous decomposition products. These penetrate the polymer matrix, contributing to expansion and foaming properties. 
Most studies evaluating the relationship between occupational exposure and the development of allergic respiratory diseases focus 
on workers involved in ADCA production or its use as a blowing agent in plastics. The objective is to assess the respiratory sensitiz-
ing effects of ADCA in humans due to occupational exposure, based on literature data. The presented data confirm that long-term 
occupational exposure to ADCA can lead to persistent bronchial hyperreactivity symptoms in workers. 1,1’-azodi(formamide) can 
induce occupational asthma, with initial symptoms including nasal congestion, conjunctivitis, wheezing, and cough. Subsequently, 
symptoms such as chest tightness, dyspnea, and nocturnal cough attacks may appear, with a latency period of several years observed 
before symptom onset. In some cases, symptom progression was noted with continued ADCA exposure, while in others, exposure 
was discontinued after initial symptoms, preventing observation of symptom exacerbation. Prior exposure to allergens, such as work-
ing in bakeries, appears to accelerate symptom onset. Improvement in allergy symptoms has been noted during weekend breaks from 
work. There is no safe concentration identified for ADCA that would not result in adverse health effects for workers. A concentration 
of 0.036 mg/m3 is considered the lowest observed adverse effect concentration, causing critical reduction in lung spirometric param-
eters. Med Pr Work Health Saf. 2024;75(5)
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WSTĘP

1,1’-azodi(formamid) (1,1’-azodi(formamide) – ADCA,  
azodikarbonamid) jest zaklasyfikowany zgodnie z roz-
porządzeniem Parlamentu Europejskiego i  Rady 
1272/2008, zwanym rozporządzeniem CLP (clasifica-
tion, labelling and packaging), jako substancja działająca 
uczulająco na drogi oddechowe kategorii 1, z przypisa-
nym zwrotem rodzaju zagrożenia H334 – Może powo-
dować objawy alergii lub  astmy lub  trudności w  od-
dychaniu w  następstwie wdychania  [1]. Klasyfikację 
ADCA wprowadzono dyrektywą 98/73/WE zmieniają-
cą po raz 24 dyrektywę Rady 67/548/EWG w 1994 r. [2]. 
Zgodnie z opinią Komitetu Doradczego ds. Bezpieczeń-
stwa i Zdrowia w Miejscu Pracy (Advisory Committee 
on Safety and Health at Work – ACSH) Komisji Euro-
pejskiej (KE) w  sprawie chemikaliów priorytetowych 
dla nowych lub  zmienionych dopuszczalnych warto-
ści narażenia zawodowego w 2021 r. ADCA został wy-
typowany jako substancja priorytetowa, dla której ist-
nieje pilna potrzeba przygotowania opinii naukowych 
i badań określających dopuszczalne wartości narażenia 
zawodowego. Komitet ACSH zdecydowanie zaleca, aby 
KE korzystała z tych list przy wyborze priorytetowych 
chemikaliów do  opracowywania wniosków legislacyj-
nych dotyczących nowych lub weryfikowanych warto-
ści granicznych [3].

1,1’-azodi(formamid) jest praktycznie nietoksycz-
ny pod względem toksyczności ostrej i  przewlekłej 
w wyniku narażenia zarówno inhalacyjnego, jak i dro-
gą pokarmową: mediana (Me) stężenia śmiertelne-
go (lethal concentration) dla aerozolu ADCA wynosi 
6100 mg/m³/4 h, natomiast wartość Me dawki śmiertel-
nej (lethal dose) po podaniu dożołądkowym wyznaczo-
no na poziomie >4000 mg/kg m.c. zarówno u samców, 
jak i  u  samic szczurów  [4,5]. Dawka 500 mg/kg m.c. 
po  narażeniu przez skórę była tolerowana przez sam-
ce szczurów bez żadnych oznak toksyczności lub śmier-
telności [5]. W 13-tygodniowym badaniu inhalacyjnym 
wartość stężenia niewywołującego dających się zaob-
serwować szkodliwych skutków (no observed adver-
se effect concentration – NOAEC) ADCA wyznaczono 

na poziomie 50 mg/m3 dla samców myszy B6C3F1 i 100 
mg/m3 dla samców szczurów F344 [6].

O  niskiej toksyczności ADCA świadczy także to, 
że  jest zarejestrowany pod numerem E927a jako do-
datek do żywności. Służy do wybielania i przedłużania 
trwałości chleba, poprawia wytrzymałość mąki i zdol-
ność ciasta do  zatrzymywania gazów oraz sprawia, że 
chleb jest elastyczniejszy. Ponadto jest jednym z  naj-
szybciej działających utleniaczy żywności stosowanym 
m.in. do zakwaszania wypieków, ryżu, gumy do żucia, 
mąki i zbóż [7].

Pomimo braku toksyczności ADCA jego właściwo-
ści uczulające budzą wątpliwości co do  potencjalnego 
ryzyka dla zdrowia. Istotna i wymagająca uwagi jest opi-
nia Europejskiej Agencji ds. Chemikaliów (European 
Chemical Agency  – ECHA) wyrażona w  dokumencie 
identyfikującym ADCA jako substancję budzącą szcze-
gólnie duże obawy ze względu na  właściwości uczu-
lające drogi oddechowe. Agencja stwierdza, że wpływ 
ADCA na  zdrowie ludzi jest porównywalny z  wpły-
wem czynników rakotwórczych, mutagennych i  sub-
stancji działających szkodliwie na  rozrodczość (carci-
nogenic, mutagenic, or toxic for reproduction  – CMR). 
Dotkliwość, nieodwracalność i  opóźnienie skutków 
zdrowotnych spowodowanych przez ADCA, a następ-
nie poważne konsekwencje społeczne to czynniki, które 
są również typowe dla wielu substancji CMR i pokazu-
ją, że ADCA budzi równie duże obawy. Porównanie je-
go wpływu na zdrowie ludzi z wpływem czynników ra-
kotwórczych, mutagennych i substancji CMR podkreśla 
powagę potencjalnego ryzyka dla zdrowia związanego 
z tą substancją [8].

1,1’-azodi(formamid) jest szeroko stosowany jako po - 
rofor, czyli substancja chemiczna przeznaczona do  in-
dukowania procesów pianotwórczych. Porofory stano-
wią grupę związków charakteryzujących się stabilnością 
w  warunkach temperatury pokojowej, jednak w  reak-
cji na podwyższone temperatury lub interakcje z okre-
ślonymi związkami chemicznymi ulegają dekompozycji, 
wytwarzając znaczne ilości produktów gazowych.

Mechanizm działania ADCA polega na  termicz-
nej dekompozycji, która rozpoczyna się przez podwyż-
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szenie temperatury reakcji >200°C. Głównymi gazo-
wymi produktami jego rozkładu są azot (65%), tlenek 
węgla (32%), a także amoniak i dwutlenek węgla (3%). 
W miarę postępu dekompozycji gazy są uwalniane i pe-
netrują do  matrycy polimerowej, gdzie rozprężają się, 
co prowadzi do  uzyskania pożądanego materiału po-
rowatego. Ponadto podczas rozkładu mogą powstawać 
wtórne produkty pośrednie i uboczne, w tym formalde-
hyd, formamid, mocznik, 1,2,4-triazolidyno-3,5-dion 
i  kwas izocyjanowy. Kompatybilność szlaku dekom-
pozycji ADCA w  różnych polimerach, takich jak ko-
polimer etylenu i octanu winylu (ethylene vinyl aceta-
te  –  EVA) oraz poli(chlorek winylu) (PCW), a  także 
brak szkodliwych dla zdrowia pozostałości chemicz-
nych w produkcie końcowym są powodami szerokiego 
stosowania ADCA [9].

Obecnie wyroby ze spienionych tworzyw sztucznych 
lub  spienionej gumy są powszechne na  rynku. Wyko-
rzystuje się je m.in. w  fotelach samochodowych, tor-
bach ze sztucznej skóry, wykładzinach podłogowych, 
podeszwach butów i popularnych matach do uprawia-
nia jogi (ADCA jest czasami nazywany substancją che-
miczną „maty do jogi”). Bardzo często wyroby ze spie-
nionych tworzyw sztucznych mogą stanowić produkty 
alternatywne dla wyrobów wyprodukowanych ze skład-
ników naturalnych, poprawiając ich właściwości me-
chaniczne i możliwości recyklingu. Dwa główne sekto-
ry, w których zapotrzebowanie na spienione materiały 
systematycznie wzrasta, to budownictwo i przemysł sa-
mochodowy. W Polsce ADCA jest produkowany przez 
przedsiębiorstwo wytwarzające worki i laminaty z pian-
ki PE, przeznaczone dla branż AGD, RTV, budowla-
nej, meblarskiej, motoryzacyjnej i sportowo-turystycz-
nej  [10,11]. Azodikarbonamid o  nazwie handlowej 
Unifoam jest bardzo rozpowszechniony z powodu kil-
ku powodów, w  tym szerokiego spektrum zastoso-
wań  – do  spieniania większości tworzyw sztucznych 
(np. polietylenu, polipropylenu, PCW, EVA, polistyre-
nu i polietylenu o niskiej gęstości), pianek izolacyjnych 
z kauczuków syntetycznych lub elastomerów termopla-
stycznych [12].

Maksymalne stężenie ADCA w  powietrzu środo-
wiska pracy zmierzone podczas czynności czyszcze-
nia sprzętu do  wtryskiwania wynosiło 20 mg/m3  [8]; 
w  trakcie procesów formowania, mielenia, waże-
nia, przesypywania, mieszania oraz frezowania fi-
nalnego wyrobu stężenia kształtowały się w  zakresie 
10,8–12 mg/m3 [8,13,14], a  mielenie proszku ADCA 
w  młynach do  mikronizacji generowało stężenia rzę-
du 9,8–11,8 mg/m3  [8]. Zastosowanie ADCA w  pro-

cesie formowania wtryskowego tworzyw sztucznych 
skutkowało znacznie niższymi stężeniami w  powie-
trzu – 0,001–0,8 mg/m3 [13–15].

Nie istnieją formalnie uznane i  zatwierdzone ba-
dania działania uczulającego ADCA przeprowadzone 
na  zwierzętach, które zostały wykorzystane do  klasy-
fikacji pod względem działania uczulającego na  dro-
gi oddechowe [10]. Czy siła danych z obserwacji ludzi 
wskazuje na działanie uczulające na drogi oddechowe 
ADCA w  narażonych grupach zawodowych? Celem 
pracy jest ocena działania uczulającego ADCA na drogi 
oddechowe u ludzi wynikającego z narażenia zawodo-
wego na podstawie danych literaturowych.

METODY PRZEGLĄDU

Przeprowadzono przegląd literatury z wykorzystaniem 
internetowych baz danych czasopism naukowych: Pub-
Med, Google Scholar, Scopus, Scopus AI i EBSCO Di-
scovery Service, używając następujących słów kluczo-
wych w językach angielskim lub polskim odnoszących 
się do  ekspozycji: 1,1’-azodi(formamid), azodikarbo-
namid, ADCA, porofor, narażenie zawodowe, zasto-
sowanie, dopuszczalne wielkości narażenia zawodo-
wego, oraz odnoszących się do  skutku zdrowotnego, 
tj. toksyczność, działanie uczulające na drogi oddecho-
we i  skórę, astma. Odpowiednie badania zidentyfiko-
wano również poprzez przegląd piśmiennictwa w każ-
dej publikacji. Uwzględniono także dostępne na stronie 
ECHA raporty identyfikujące ADCA jako substan-
cję stwarzającą szczególnie duże obawy i  dane z  do-
kumentacji rejestracyjnych, przedłożonych w  ramach 
rozporządzenia REACH (Registration, Evaluation, 
Authorisation and Restriction of Chemicals), oraz ra-
porty z  badań amerykańskiego Narodowego Instytu-
tu Zdrowia i  Bezpieczeństwa (National Institute for 
Occupational Safety and Health  – NIOSH). Z  każde-
go badania wyodrębniono następujące informacje: ro-
dzaj efektu zdrowotnego, dowody działania uczulające-
go, narażenie, najniższy poziom wywołujący szkodliwe 
działanie (lowest observed adverse effect concentration 
level – LOAEC) oraz poziom niewywołujący dających 
się zaobserwować szkodliwych skutków (no observed 
adverse effect level – NOAEL). Wykorzystano także da-
ne uzyskane ze stron internetowych producentów i dys-
trybutorów ADCA.

Przegląd literatury opierał się na  badaniach prze-
prowadzonych w  populacji osób pracujących w  na-
rażeniu na  ADCA. W  pracy uwzględniono 45 badań, 
w tym m.in. 14 badań oryginalnych dotyczących dzia-
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łania uczulającego na drogi oddechowe i skórę, 2 rapor-
ty NIOSH i  3 raporty ECHA, 5 aktów prawnych pol-
skich i  unijnych, inne opracowania eksperckie oraz 
dane  z  przedsiębiorstw, opublikowanych w  językach 
polskim i angielskim. Przegląd literatury obejmował la-
ta 1977–2024 (do kwietnia 2024 r. włącznie).

WYNIKI PRZEGLĄDU

Charakterystyka ADCA
1,1’-azodi(formamid) jest w temperaturze otoczenia żół-
tym ciałem stałym, o niskiej prężności par 2 × 10–8 hPa 
(w temperaturze 20°C). Wrze w temperaturze 284,78°C 
(1013 hPa). Jest słabo rozpuszczalny w wodzie (33 mg/l), 
a  pH w  tych warunkach wynosi 7,3–7,6. Rozpuszcza 
się w  N,N-dimetyloformamidzie i  dimetylosulfotlen-
ku. Jest niepalny i nie ma właściwości utleniających [10]. 
To związek o charakterze reaktywnym, który swoją re-
aktywność opiera na  elektrofilowych właściwościach 
dwupodstawionego wiązania podwójnego N=N. Postać 
ADCA najczęściej stosowana jako środek porotwórczy 
charakteryzuje się średnicą cząstek <10 µm [16].

1,1’-azodi(formamid) to związek, który hamuje 
HIV-1 i szeroką gamę retrowirusów poprzez celowanie 
w  domeny peptydowe CCHC nukleokapsydu. Został 
wprowadzony do badań klinicznych fazy I/II w Euro-
pie jako lek w przypadku zaawansowanego AIDS. Ba-
dania wyróżniają ADCA jako pierwszy znany inhibitor 
nukleo kapsydu, który przeszedł do  badań z  udziałem 
ludzi i zapewnia optymalizację leczenia [17,18].

Zawodowe narażenie na ADCA
Badania przypadków
1,1’-azodi(formamid) może prowokować nieswoiste re-
akcje alergiczne ze strony zarówno dróg oddechowych, 
jak i  skóry. Do  oceny reakcji uczuleniowej po  ekspo-
zycji na  ADCA wykorzystywano próby prowokacyjne 
i  testy płatkowe. Trzy przypadki reakcji oddechowych 
związanych z  ADCA zostały w  pełni udokumento-
wane  [19,20]. U  3 osób, które poddały się prowokacji 
z kontrolą negatywną laktozą lub substancją testową 1:1 
laktoza–ADCA, po  prowokacji mierzono nieswoistą 
nadreaktywność oskrzeli za pomocą histaminy lub me-
tacholiny. Odnotowano dość zróżnicowane reakcje 
dróg oddechowych: u 1 osoby wystąpiła reakcja późna, 
u  2  osób  – reakcja dwufazowa, a  u  3  – ciągły spadek 
natężonej objętości wydechowej pierwszosekundowej 
(forced expiratory volume in 1 second – FEV1) z maks. 
po 5 godz. U  innych badanych [21–23] reakcje różni-
ły się poprzez ciągły spadek FEV1 z maks. po 3–4 godz. 

od  prowokacji, spadek FEV1 w  ciągu dnia, do  póź-
nej reakcji  – 14 godz. po  prowokacji. Czas trwania 
prowokacji był zróżnicowany i  wahał się od  15  s  [19] 
do 40 min [21].

Opisane reakcje nie są reakcjami późnymi wystę-
pującymi kilka godzin po  prowokacji, lecz przejawia-
ją się jako te o „postępowym” charakterze, które wydają 
się rozpoczynać bezpośrednio po prowokacji i osiąga-
ją swoje maks. po kilku godzinach. W tabeli 1 zawarto 
opisy wybranych przypadków przedstawiające objawy 
ze strony układu oddechowego i objawy skórne po pró-
bie prowokacyjnej oraz w przypadku stosowania testów 
płatkowych u osób zawodowo narażonych na ADCA.

Podsumowując opisy wybranych przypadków, moż-
na stwierdzić, że w  testach płatkowych zaobserwowa-
no umiarkowaną reakcję alergiczną w  stopniu 2+ na 
1%  ADCA, natomiast nie obserwowano żadnej reak-
cji alergicznej na  preparat w  stężeniu 0,1%  [20,24,25]. 
Po  próbach prowokacyjnych z  mieszaniną laktozy 
i ADCA (1:1) stwierdzono spadek parametru ocenianego 
podczas badania spirometrycznego, tj. FEV1, o 22–67,7% 
po  10-minutowym narażeniu, osiągający maks. zwy-
kle po  3–6  godz. od  zakończenia narażenia  [19–21]. 
W 1 przypadku u badanego wystąpił atak astmy w póź-
niejszych godzinach nocnych [21] (tabela 1).

Badania populacyjne
Najliczniejsze badania oceniające związek pomiędzy 
ekspozycją zawodową a  rozwojem chorób alergicz-
nych dróg oddechowych dotyczą narażenia pracowni-
ków przy produkcji ADCA i podczas jego stosowania 
jako poroforu w tworzywach sztucznych. Wykonano je 
w Stanach Zjednoczonych w latach 80. ubiegłego stule-
cia. Od tego czasu nie przeprowadzono żadnych badań 
pozwalających na ocenę ryzyka wynikającego z naraże-
nia zawodowego na  ADCA. W  ramach tych dotyczą-
cych zdrowia w miejscu pracy poza objawami związa-
nymi z  układem oddechowym zidentyfikowano także 
częstsze występowanie wysypki skórnej [13,15,26]. Do-
stępne raporty i  badania NIOSH w  Stanach Zjedno-
czonych wykazały zależność między objawami u  pra-
cowników narażonych na  ADCA a  indywidualnym 
narażeniem lub warunkami pracy [13–15,23,26].

Slovak [26] przeprowadził badania personelu zakła-
du produkującego ADCA w  latach 1966–1980. Objął 
nimi wszystkich 151 nadal zatrudnionych pracowni-
ków, którzy byli zaangażowani w  produkcję, serwiso-
wanie i kontrolę jakości, począwszy od otwarcia zakła-
du w  1966  r. Ze względu na  klasyfikację ADCA jako 
substancji o  niskiej toksyczności ostrej stosowano go 
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w systemie otwartym, co prowadziło do wysokiego na-
rażenia pracowników. Szczegółowe informacje doty-
czące historycznych stężeń pyłów w zakładzie nie były 
dostępne, ale założono, że ich poziomy były porówny-
walne z tymi, które zostały zmierzone w trakcie bieżą-
cych badań i wynosiły 2–5 mg/m3 (jako wartość śred-
nia ważona).

Astmę u badanych rozpoznano na podstawie wypeł-
nionego przez pracowników kwestionariusza i  szcze-
gółowego wywiadu dotyczącego historii zawodowej. 
Częstość jej występowania wśród osób narażonych 
na ADCA wynosiła 18,5% (28 osób). Z wywiadów wy-
nikało, że przed rozpoczęciem pracy w zakładzie żaden 
pracownik nie chorował na  astmę ani nie miał  sym-
ptomów innych chorób układu oddechowego. Objawy, 
takie jak duszność, uczucie ucisku w klatce piersiowej, 
świszczący oddech, kaszel, nieżyt nosa i zapalenie spo-
jówek, wystąpiły u ponad połowy osób w ciągu pierw-
szych 3 mies. pracy, łącznie u 21 z 28 pracowników (75%) 
w ciągu pierwszego roku zatrudnienia. Reakcje natych-
miastowe zostały zgłoszone przez 6  z  28  osób  (21%), 
podczas gdy kolejne 16 (57%) zgłosiło reakcje opóź-
nione. U  6 pracowników (22%) obserwowano 2-krot-
ne wystąpienie reakcji natychmiastowych. Dodatko-
we zgłaszane objawy obejmowały kaszel (39%), nieżyt 
nosa (29%), zapalenie spojówek (25%) i wysypkę (4%). 
Symptomy te nasilały się u 13 z 28 osób (46%) po dłuż-
szej ekspozycji na ADCA.

Badanie czynnościowe układu oddechowego wyko-
nane w wybranych grupach pracowników z narażeniem 
przeszłym nie wykazało różnic między grupami. Po-
miary FEV1 i natężonej pojemności życiowej (forced vi-
tal capacity – FVC) przed zmianą roboczą i po niej nie 
ujawniły problemów oddechowych. Także w pomiarach 
szczytowego przepływu wydechowego (peak expiratory 
flow – PEF) nie stwierdzono nieprawidłowości u 11 pra-
cowników z wcześniejszymi objawami.

Autorzy badania, interpretując jego wyniki, przyję-
li założenie wystąpienia tzw. efektu zdrowego robotni-
ka wynikającego ze złej selekcji uczestników, ponieważ 
44% pracowników doświadczających objawów zosta-
ło przed jego rozpoczęciem przeniesionych do  innych 
miejsc pracy z  powodu związanego z  pracą schorze-
nia układu oddechowego i nie zostało w nim uwzględ-
nionych. Pięćdziesiąt sześć procent uczestników nie 
zgłosiło wystąpienia objawów, ale interesujące jest, że 
w  trakcie badania wszyscy samodzielnie rozpoznali 
przyczynę swoich objawów i zorganizowali przeniesie-
nie się lub unikanie pracy z ADCA.
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Trzynastu robotników (46%) pozostało w  naraże-
niu zawodowym na działanie substancji przez >3 mies. 
po wystąpieniu astmy. U ponad połowy z nich rozwi-
nęła się subiektywna nadreaktywność dróg oddecho-
wych, która utrzymywała się >1 mies. po zaprzestaniu 
ekspozycji. Subiektywna nadreaktywność dróg odde-
chowych objawiająca się wcześniej tolerowanymi ogól-
nymi czynnikami drażniącymi, np. ditlenkiem siarki, 
dymem tytoniowym, utrzymywała się u 5 z 8 mężczyzn 
>3 lat po odsunięciu od pracy w narażeniu, a 2 z nich 
nadal cierpiało na astmę wysiłkową po 7 latach od za-
kończenia narażenia. W trakcie trwania badania żaden 
pracownik nie zgłosił wystąpienia objawów ze strony 
układu oddechowego. Brak też jest informacji o dobo-
rze odpowiedniej grupy referencyjnej pracowników za-
kładu.

W  jednym z  raportów NIOSH  [13] opisano skut-
ki narażenia na ADCA u pracowników zakładu produ-
kującego wykładziny podłogowe z tworzyw sztucznych. 
Łącznie 37 osób było monitorowanych pod względem 
narażenia na ADCA, a 46 obecnie zatrudnionych wzię-
ło udział w badaniu medycznym. W badaniu wstępnym 
niektórzy pracownicy raportowali występowanie takich 
objawów jak podrażnienia błon śluzowych oczu i nosa, 
krwawienia z nosa, nocny kaszel, duszność, świszczący 
oddech, uczucie ucisku w klatce piersiowej oraz reakcje 
skórne (N = 11). Ocena środowiskowa wykonana przez 
ekspertów NIOSH obejmowała monitorowanie naraże-
nia indywidualnego pracowników narażonych na ADCA 
(zarówno krótko-, jak i długoterminowego). Przeprowa-
dzono również obserwację praktyk pracy i kontrole tech-
niczne.

Ocena lekarska obejmowała poufny, ustrukturyzowa-
ny wywiad, osłuchiwanie klatki piersiowej przed zmianą 
roboczą i po niej, badania czynności płuc przed zmia-
ną roboczą i po niej oraz badanie serologiczne na obec-
ność przeciwciał. Narażenie pracowników podzielono 
na  3 kategorie: bezpośrednie (krótkotrwałe narażenie 
podczas pracy ze związkiem), pośrednie (całozmiano-
wa praca w pobliżu miejsca stosowania związku) i brak 
narażenia (pełna zmiana). Stężenia średnie i  przedzia-
ły arytmetyczne stężeń dla 3 grup wynosiły, odpowied-
nio: 3,6 mg/m3 (0,59–12 mg/m3), 0,01 mg/m3 (nie wy-
kryto – 0,04 mg/m3) i 0,001 mg/m3 (nie wykryto – ilości 
śladowe). Częstość występowania zgłaszanych objawów 
astmy i objawów ze strony nosa/oczu była znacznie więk-
sza wśród pracowników, którzy byli narażeni na ADCA 
(łącznie obie grupy z narażeniem bezpośrednim lub po-
średnim), niż wśród tych, którzy nie pracowali w obsza-
rach o potencjalnym ryzyku narażenia.

Nie znaleziono dowodów na przewlekły wpływ na-
rażenia na ADCA na badania czynności płuc. Zaobser-
wowano niewielkie spadki FEV1 i FVC w trakcie zmiany, 
ale nie różniły się one statystycznie znacząco od para-
metrów zmierzonych u osób nienarażonych na ADCA. 
Zmiana FEV1 była większa u ludzi z większym naraże-
niem indywidualnym niż wśród osób z narażeniem śla-
dowym lub niewykrywalnym. Wyniki badań immuno-
logicznych były niejednoznaczne.

Największą ekspozycję na  ADCA zaobserwowa-
no podczas ważenia i  zrzucania odpadów na  wysypi-
sko i  tam 6 tygodni później przeprowadzono badanie 
główne [13,14]. Wzięło w nim udział 33 pracowników 
narażonych bezpośrednio na  ADCA. Podczas czyn-
ności ważenia narażenie bezpośrednie wynosiło 
0,15–12 mg/m3 (Me = 3,8 mg/m3), a narażenie pośred-
nie (w  pewnej odległości od  miejsc pracy, na  których 
stosowano ADCA)  – od  poniżej oznaczalności meto-
dy analitycznej (p.o.) do  maks. 0,03  mg/m3. Podczas 
zrzucania odpadów narażenie bezpośrednie wynosiło 
0,59–4,8 mg/m3 (Me = 1,6 mg/m3), a narażenie pośred-
nie od  p.o. do  maks. 0,1  mg/m3. Pracownicy używali 
jednorazowych masek oddechowych podczas naraże-
nia bezpośredniego, a w niektórych przypadkach rów-
nież podczas narażenia pośredniego.

Objawy ze strony dolnych dróg oddechowych (kaszel, 
świszczący oddech lub duszność) zgłosiło 18/30 (60%) pra-
cowników, którzy byli kiedykolwiek narażeni na ADCA  
i  1/16 (6%) pracowników nigdy nienarażonych – róż-
nica była istotna statystycznie (p = 0,0004, test χ2). Ob-
jawy ze strony oczu i górnych dróg oddechowych (za-
tkany nos/kichanie, swędzenie lub podrażnienie oczu, 
katar) zgłosiło 26/30 (87%) pracowników, którzy byli 
kiedykolwiek narażeni na ADCA i 5/16 (31%) pracow-
ników nigdy nienarażonych na  ADCA  – różnica była 
istotna statystycznie (p = 0,0001, test χ2). Objawy wystę-
powały w ciągu godziny od przybycia na miejsce pra-
cy. Spośród badanych u 56% osób z objawami i u 25% 
osób bez nich odnotowano wcześniejsze występowanie 
alergii. Częstość występowania objawów była wysoka 
we wszystkich grupach bez względu na palenie tytoniu 
i wynosiła 7/14 (50%) wśród palaczy, 8/9 (89%) wśród 
byłych palaczy i 5/9 (56%) wśród osób nigdy niepalą-
cych. Nie stwierdzono znaczących różnic między na-
rażonymi pracownikami z objawami i bezobjawowymi 
pod względem liczby tygodni pracy, średniej liczby pro-
dukowanych partii na tydzień lub szacunkowej skumu-
lowanej liczby partii.

Zauważono, że liczba zgłaszanych objawów pocho-
dzących zarówno z dolnych, jak i górnych dróg oddecho-
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wych wzrosła od czasu wprowadzenia ADCA jako środka 
porotwórczego. Nie zgłaszano objawów ogólnoustrojo-
wych wskazujących na zapalenie płuc z nadwrażliwości 
(gorączki, dreszczy, bólów mięśni). Średnie wyniki ba-
dań czynności płuc przed rozpoczęciem zmiany roboczej 
i po jej zakończeniu przeprowadzonych u pracowników 
narażonych na ADCA nie różniły się istotnie od wyni-
ków u tych nienarażonych. Pomiary spirometryczne wy-
kazały jednak, że średnie zmiany wartości FEV1 i FVC 
przed zmianą roboczą i po niej zmniejszały się zarówno 
w grupach narażonych, jak i nienarażonych, chociaż by-
ły większe wśród narażonych zarówno dla FEV1 (–0,087 l 
vs. –0,048 l), jak i dla FVC (–0,116 l vs. –0,043 l), ale róż-
nice te nie były statystycznie istotne. W grupie narażo-
nej spadki FEV1 i  FVC przed zmianą roboczą i  po  jej 
zakończeniu wynosiły 2,3% FEV1 i  2,2%  FVC. Spadek 
FEV1 istotnie różnił się od 0 (t = –2,27, p = 0,040 w te-
ście t dla par). W przypadku FEV1 spadki były mniejsze 
wśród osób z objawami niż wśród pracowników bezob-
jawowych (–0,082 l vs. –0,098 l, p > 0,8). W przypadku 
FVC spadek był ograniczony do pracowników z objawa-
mi (–0,182 l vs. 0,016 l, p = 0,125).

Oceniono, że w  narażeniu bezpośrednim występo-
wał związek między wynikami testu czynnościowego 
płuc a  ekspozycją, sugerujący tendencję do  zwiększa-
nia się efektu pogorszenia czynności płuc wraz ze wzro-
stem narażenia, ale średni spadek FEV1 i FVC o 2–3% 
był nieistotny.

Praktyki pracy wśród obserwowanych pracowni-
ków były bardzo zróżnicowane. Ponieważ zakład dzia-
łał, bazując na motywacyjnym systemie pracy, wysiłki 
mające na celu ograniczenie wycieków i postępowanie 
z materiałami w sposób zmniejszający uwalnianie sub-
stancji wdrażano w niewielkim stopniu. Kruszenie pu-
stych worków, stukanie w  pojemniki wagowe ADCA 
w celu usunięcia resztek materiału i wybieranie ręczne 
surowca przyczyniły się do uwalniania widocznych czą-
stek pyłu w pomieszczeniach roboczych. Ponadto zaob-
serwowano, że pracownicy używali sprężonego powie-
trza do wydmuchiwania pyłu. Sposób, w jaki materiały 
były dodawane do  mieszalników, również powodował 
osadzanie się pyłu na sprzęcie. Badacze NIOSH  ocenili, 
że potencjał wywoływania uczulenia przez ADCA nie 
jest jasny, ale należy wprowadzić program nadzoru me-
dycznego nad pracownikami narażonymi na  ADCA 
ze względu na możliwe ryzyko wystąpienia problemów 
z oddychaniem w wyniku ekspozycji na ten związek.

Whitehead i wsp.  [15] ocenili narażenie na ADCA 
i objawy zdrowotne związane z pracą w zakładzie prze-
twórstwa tworzyw sztucznych, zwłaszcza przy formo-

waniu wtryskowym, wśród 242 pracowników zakładu, 
z których 227 poddało się badaniu spirometrycznemu. 
Narażeni na ADCA zgłaszali większą częstość objawów 
ze strony układu oddechowego niż pracownicy niena-
rażeni na tę substancję. Ryzyko współwystępowania ob-
jawów „świszczący oddech i duszność” oparte na czę-
stości zgłaszanych symptomów było 6–8 razy mniejsze 
u  osób pracujących w  zakładzie, ale nienarażonych 
na ADCA (N = 34), w porównaniu z tymi, którzy tam 
pracowali podczas jego stosowania (N = 136).

Pomiary stężeń w powietrzu środowiska pracy wy-
konane w  zakładzie ok. 7 mies. wcześniej wykazały, 
że stężenia ADCA w powietrzu wynosiły <1,8 mg/m3, 
a  indywidualne próbki powietrza zarejestrowały nara-
żenie do 0,0136 mg/m3 bez użycia masek oddechowych 
i do ok. 0,280 mg/m3 przy ich użyciu.

Nie zaobserwowano statystycznie istotnych róż-
nic w  czynności płuc w  całej populacji pracowników, 
analizując według działu (tj. byli pracownicy zajmują-
cy się formowaniem wtryskowym, obecni pracownicy 
zajmujący się nim i nigdy niepracujący przy formowa-
niu wtryskowym). Badania spirometryczne wykazały 
obniżenie wartości FEV1 lub FVC o nie więcej niż 2% 
u 3 pracowników, którzy subiektywnie zgłaszali nasile-
nie objawów, takich jak kaszel lub świszczący oddech, 
w miejscu pracy. Autorzy stwierdzili, że mógł wystąpić 
efekt zdrowego robotnika. Stosunkowo krótki średni 
czas pracy na obecnym stanowisku formowania tworzy-
wa (3,1 roku) oraz bardzo niski poziom zużycia ADCA 
w czasie przekrojowego badania (jego stosowanie zosta-
ło drastycznie zmniejszone 4–5 mies. przed oceną czyn-
ności płuc) wskazuje na potrzebę zachowania nieufno-
ści przy interpretacji tego wyniku [15].

Obecnych pracowników zajmujących się formowa-
niem wtryskowym w  zakładzie (N  =  32), prawdopo-
dobnie od  niedawna narażonych na  działanie ADCA, 
porównano z 2 innymi grupami – z byłymi pracownika-
mi zajmującymi się formowaniem wtryskowym (wcześ-
niej narażeni) i  tymi, którzy nigdy nie pracowali przy 
formowaniu wtryskowym (nigdy nienarażeni).  Obecni 
pracownicy zajmujący się formowaniem wtryskowym 
byli porównywalni pod względem płci, rasy, wzrostu, 
palenia tytoniu, całkowitej liczby przepracowanych lat 
i  odsetka osób cierpiących na  astmę przed rozpoczę-
ciem pracy w tym zakładzie z byłymi pracownikami zaj-
mującymi się formowaniem wtryskowym i  tymi, któ-
rzy nigdy nie pracowali przy formowaniu wtryskowym. 
Te 3 grupy nie były jednak porównywalne pod wzglę-
dem wieku, lat przepracowanych w  tym zakładzie ani 
lat na obecnym stanowisku pracy.
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Ocena narażenia pracowników zatrudnionych w za-
kładzie przetwórstwa tworzyw sztucznych przy czynno-
ściach formowania wtryskowego (próbki indywidual-
ne) [13–15], którzy byli narażeni na ADCA w stężeniu 
0,001–0,368 mg/m3 (średnio: 0,0361 mg/m3, średnie 
geometryczne stężenie wynosiło 0,00689 mg/m3), wyka-
zała występowanie kaszlu (7/17 pracowników) i świsz-
czącego oddechu (4/17).

Najwyższe stężenie (0,752 mg/m3) zarejestrowano 
u  pracownika, który na  swoim stanowisku pracy mie-
szał ADCA z żywicami plastycznymi i spoiwami, stosu-
jąc jednocześnie maskę oddechową. W  trakcie zmiany 
roboczej zauważono niewielkie, ale statystycznie istotne, 
spadki średniej wielkości FVC i FEV1 u 17 operatorów 
form wtryskowych, zarówno przed zmianą, jak i po  jej 
zakończeniu. Spadki te zaobserwowano, odpowied-
nio, w zakresie narażenia na substancję 0–0,020 mg/m3, 
0,021–0,040 mg/m3 oraz >0,040 mg/m3, tj. FEV1: –141 ml, 
–35 ml i –30 ml oraz FVC: –120 ml, –8 ml i –50 ml.

Objawy ze strony układu oddechowego  zgłaszane 
przez pracowników zatrudnionych przy formowa-
niu wtryskowym były znacznie częstsze w porównaniu 
z personelem wszystkich innych działów. W przypad-
ku obecnych pracowników zajmujących się formowa-
niem wtryskowym autorzy badania stwierdzili zwięk-
szoną częstość podrażnień, takich jak pieczenie oczu, 
nosa lub gardła, co najmniej raz w miesiącu. Ponad 60% 
pracowników doświadczało 1 z 7 objawów, tj. podraż-
nienia, kaszlu, świszczącego oddechu, duszności, uci-
sku w klatce piersiowej, bólu głowy i wysypki skórnej, 
co najmniej raz w tygodniu.

Iloraz szans (odds ratio – OR) dla poszczególnych 
objawów wyniósł: kaszel – OR = 1,98 (p = 0,02), świsz-
czący oddech  – OR  =  2,75 (p  =  0,004) oraz ból gło-
wy – OR = 1,82 (p = 0,04). Analiza regresji wieloczyn-
nikowej przy uwzględnieniu czynników zakłócających, 
takich jak wiek, płeć, lata pracy, palenie i  status pa-
lenia, wykazała zwiększoną częstość występowa-
nia kaszlu (OR = 2,61, p = 0,002), świszczącego odde-
chu (OR = 3,86, p < 0,0001) i bólu głowy (OR = 2,62, 
p < 0,001). W przypadku podrażnienia analiza ta wyka-
zała znaczącą interakcję z aktualnym statusem palenia 
tytoniu (obecni palacze – OR = 5,05, p < 0,0002; niepa-
lący obecnie – OR = 1,31, p < 0,57).

Porównanie objawów u osób pracujących przy wtry-
skarce i u pracowników innych działów również wyka-
zało istotnie zwiększoną częstość występowania podraż-
nienia, kaszlu, duszności i bólu głowy u pracowników 
form wtryskowych. Podobnie porównanie między oso-
bami obecnie i  poprzednio pracującymi przy formo-

waniu wtryskowym ze znanym narażeniem na ADCA 
oraz pracownikami obecnie i poprzednio pracującymi 
przy formowaniu wtryskowym bez znanego narażenia 
na ADCA wykazało znaczące różnice, które obejmowa-
ły zwiększoną częstość występowania świszczącego od-
dechu związanego z  dusznością (OR  =  7,8, p  =  0,01), 
przewlekłego zapalenia oskrzeli (OR = 3,47, p = 0,02), 
świszczącego oddechu (na podstawie objawów zgłasza-
nych przez pracowników; OR = 16,32, p = 0,0001) i uci-
sku w klatce piersiowej (OR = 6,72, p = 0,02) [13–15].

Ferris i  wsp.  [23] opisali występowanie objawów 
ze  strony dróg oddechowych u  pracowników zakładu, 
gdzie szlifowano formy z ADCA – 10/11 pracowników 
uskarżało się na  pojawienie się takich objawów zwią-
zanych z pracą jak mokry kaszel, duszność, zmęczenie, 
skurcze nóg i kaszel nocny. Firma ta rozdrabniała różne 
inne materiały, w  tym herbicyd, terpolimer nylonowy, 
sulfanilamid, tlenek glinu, bezpostaciową krzemionkę 
i włókno szklane. Ogólnie badania spirometryczne prze-
prowadzone w miejscu pracy pod koniec zmiany robo-
czej po 4-dniowym okresie wolnym od pracy wykaza-
ły zmniejszenie parametrów funkcji spirometrycznych 
u 3 pracowników: spadek w pierwszy poniedziałek był 
większy niż przez kolejne 2 dni (zmniejszenie FEV1, od-
powiednio, o 21%, 8% i 10%; zmniejszenie FVC, odpo-
wiednio, o 17%, 5% i 6%). W następny piątek i następ-
ny poniedziałek średnie spadki parametrów funkcji płuc 
były co najwyżej o połowę mniejsze u 4 pracowników.

Autorzy doszli do  wniosku, że wdychanie drob-
no zmielonego pyłu ADCA powoduje nadmierną re-
aktywność płuc pracowników, a wyniki sugerują ostry 
efekt oddechowy, a  nie przewlekłą chorobę układu 
oddechowego. Zmierzone stężenia ADCA wynosiły 
0,7–2,1 mg/m3. Średnie średnice cząstek ADCA zmniej-
szyły się po szlifowaniu form i wynosiły 3,9 mm przed 
szlifowaniem i 2,2 mm po nim, co sugeruje, że proces 
ten może zwiększać ryzyko wdychania drobnego pyłu 
zawierającego ADCA [23].

W latach 1994–2000 w zakładzie produkcyjnym fir-
my Bayer AG Leverkusen pobrano 15  próbek powie-
trza na stanowisku pracy z prawdopodobnym naraże-
niem na  ADCA (w  odniesieniu do  pyłu całkowitego 
ADCA) przy wykonywaniu czynności z  maszyną na-
pełniającą (7 stacjonarnych pomiarów w miejscu pra-
cy i  8  pomiarów indywidualnych). Dziewięćdziesią-
ty percentyl narażenia na  ADCA w  miejscu pracy to 
2,7 mg/m³, 50 percentyl – 0,32 mg/m³, natomiast śred-
nia z  5 pomiarów wynosiła <0,04 mg/m³. Pracowni-
cy napełniarki zostali wyposażeni w maski z filtrem ty-
pu P2 lub P1 w celu uniknięcia narażenia na pył ADCA. 
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 Pracownicy zgłaszali dyskomfort związany z pracą. Nie 
zaobserwowano wyraźnych różnic w  wynikach badań 
czynności płuc między osobami narażonymi na ADCA 
a  tymi nienarażonymi, jednak odpowiedzi w  kwestio-
nariuszu ujawniły istotny związek między objawami po-
drażnienia, takimi jak kaszel, świszczący oddech i dusz-
ność, a  obecnym lub  poprzednim zatrudnieniem na 
stanowisku operatora formy wtryskowej [27].

W dokumentacji ECHA identyfikującej ADCA jako 
substancję stwarzającą szczególnie duże obawy [8] cy-
towane są nieliczne dane pochodzące z  krajowej bazy 
danych narażenia Wielkiej Brytanii (Health and Safety 
Executive, National Exposure Data Base), które zgło-
szono w  latach 1993–2009 (7 przypadków), wskazują-
ce na występowanie narażenia zawodowego na ADCA 
w stężeniach 1,76–20,1 mg/m3, jednak nie podano żad-
nych istotnych szczegółów dotyczących skutków na-
rażenia. Wskazano jedynie, że miało ono miejsce przy 
produkcji dyspersji ADCA w 2009 r. podczas rozpako-
wania, załadunku mieszalnika i  wyjęcia pustych wor-
ków, podczas produkcji podłóg z PCW w 2003 r., gdzie 
miało miejsce granulowanie i proszkowanie, oraz w cza-
sie mielenia i frezowania tworzywa sztucznego z ADCA 
w formach, a także podczas mielenia, mieszania na su-
cho i granulacji w latach 1995–1997 [8].

Podsumowując, w przeprowadzonych badaniach wy-
kazano, że ADCA może wywołać astmę zawodową, któ-
rej początkowe objawy mogą obejmować nieżyt nosa, 
zapalenie spojówek, świszczący oddech i kaszel. Stwier-
dzenie silnego związku niektórych objawów z okresami, 
podczas których ADCA był szeroko stosowany w  for-
mowaniu tworzywa sztucznego, wspiera pogląd, że od-
powiada on za znaczną część objawów i potwierdza ich 
związek z pracą.

W badaniu Whiteheada i wsp. [15] w ogólnej grupie 
badanej świszczący oddech oraz duszność i ucisk w klat-
ce piersiowej podczas pracy w  dowolnym dziale były 
istotnie związane z obniżeniem skorygowanej wartości 
FEV1. Ponad 60% doświadczało objawu co najmniej raz 
w tygodniu w przypadku każdego z 7 objawów (tj. po-
drażnienia, kaszlu, świszczącego oddechu, duszności, 
ucisku w  klatce piersiowej, bólu głowy, wysypki skór-
nej). Dla wszystkich objawów z  wyjątkiem bólu gło-
wy >70% pracowników wykazywało związki objawów 
z  pracą  – na  podstawie pytań dotyczących obecności 
objawów przed rozpoczęciem pracy oraz zmniejszenia 
nasilenia zmian w weekendy i święta lub po przeniesie-
niu do innego działu.

W badaniu Ferrisa i wsp. [23] oceniono, że ADCA 
powodował spadki FEV1 o 8–21% w ciągu zmiany ro-

boczej u pracowników produkcji narażonych na ADCA 
w średnim stężeniu 1,68 mg/m3. Slovak [26] rozpoznał 
astmę u 18,5% pracowników produkcji ADCA, co od-
powiadało 28 osobom narażonym na pył ADCA w stę-
żeniu 2–5 mg/m3.

W tabeli 2 podsumowano wyniki badań kwestiona-
riuszowych i  wyniki badań spirometrycznych w  bada-
nych populacjach osób zawodowo narażonych na ADCA.

WNIOSKI

Astma jako choroba zawodowa jest powszechnie uzna-
wana za ważne schorzenie ze względu na  jej niezwy-
kle uciążliwy i potencjalnie zagrażający życiu charakter. 
Na całym świecie ok. 16% nowych rozpoznanych przy-
padków astmy u dorosłych może być związanych z wa-
runkami pracy. Wpływ na zdrowie dotkniętych nią osób 
i społeczeństwo jako całość jest porównywalny z wpły-
wem kancerogenów, mutagenów i/lub substancji CMR, 
i  jako taki uzasadnia włączenie ich w  zakres artyku-
łu 57(f) rozporządzenia REACH  [28] jako substancji 
o bardzo wysokim ryzyku (substances of very high con-
cern – SVHC) [29].

Alergia układu oddechowego stanowi istotny aspekt 
higieny pracy w przedsiębiorstwie. Wiąże się z dużą za-
chorowalnością i  ze znacznymi kosztami ponoszony-
mi przez pracodawców. W  przeciwieństwie do  uczu-
leń skóry i alergicznego kontaktowego zapalenia skóry, 
w przypadku których potwierdzono, że przyczyną aler-
gii jest kilkaset substancji chemicznych, istnieje praw-
dopodobieństwo, że uczulenie alergiczne dróg odde-
chowych może potencjalnie powodować <80 substancji 
chemicznych.

Do powszechnych i lepiej scharakteryzowanych che-
micznych alergenów oddechowych należą diizocyja-
niany (DIC), sole chloroplatyny, bezwodniki kwasowe 
i niektóre barwniki reaktywne  [30]. Można zauważyć, 
że ADCA wykazuje podobny mechanizm działania 
do DIC. Jest silnie elektrofilowym, niskocząsteczkowym 
związkiem chemicznym. W  ujawnianiu się potencjału 
alergizującego DIC szczególną rolę odgrywa ich zdol-
ność do  wywoływania stresu oksydacyjnego poprzez 
tworzenie trwałych adduktów z  glutationem i  stymu-
lację generowania reaktywnych form tlenu [31]. Po in-
halacyjnym narażeniu na ADCA rozpuszczalna frakcja 
ADCA, która dociera do  dolnych dróg oddechowych, 
może prowadzić do  obniżenia stężenia zredukowane-
go glutationu (γ-glutamylocysteinyloglicyna – GSH) 
w płynie pęcherzykowym lub do przesunięcia równo-
wagi redoks GSH poprzez tworzenie utlenionego glu-
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tationu. Podobnie  fagocytoza cząstek przez makrofagi 
pęcherzykowe może wywoływać odpowiedni efekt we-
wnątrzkomórkowy. Chociaż utlenianie GSH jest na ogół 
odwracalne, w przypadku nieodpowiedniej kompensa-
cji może powodować stres oksydacyjny lub nasilać ten 
już istniejący [32,33].

Przegląd literatury potwierdził, że nie można też 
wykluczyć, iż ADCA wywołuje objawy astmy jedynie 
przez podrażnienie. Z jednej strony porównuje się prze-
bieg reakcji alergicznej na ADCA do przebiegu obser-
wowanego po prowokacji DIC, z drugiej – podobną re-
akcję opisaną jako „postępująca”, tj. rozpoczynająca się 
natychmiast po prowokacji i osiągająca maks. po kilku 
godzinach, obserwowano również po ekspozycji na nie-
które substancje drażniące, takie jak produkty czyszczą-
ce zawierające chlor oraz roztwory podchlorynów [34].

W żadnym z przypadków opisujących związek mię-
dzy ADCA a reakcjami oddechowymi nie podano źró-
dła ani czystości chemicznej substancji użytej w testach 
prowokacyjnych. Możliwość współwystępowania draż-
niących substancji oddechowych i/lub  alergenów od-
dechowych nie może więc być formalnie wykluczona, 
co sugeruje konieczność dalszych badań w tej dziedzi-
nie w  celu pełnego zrozumienia mechanizmów reak-
cji na  ADCA i  ewentualnego wykazania, że wywołuje 
on objawy astmy wyłącznie przez podrażnienie u osób 
z hiperreaktywnością oskrzeli.

Na  przykład w  badaniu Ferrisa i  wsp.  [23] objawy 
zgłaszane przez pracowników, takie jak mokry kaszel, 
duszność, zmęczenie, skurcze nóg i kaszel nocny, mogą 
być związane z ekspozycją na ADCA oraz inne używa-
ne substancje, takie jak herbicyd, terpolimer nylonowy, 
sulfanilamid, tlenek glinu, bezpostaciowa krzemion-
ka i włókno szklane. Z jednej strony brak wiedzy na te-
mat mechanizmu działania ADCA nie pozwala na jed-
noznaczne zróżnicowanie, czy powoduje on uczulenie 
dróg oddechowych, czy jego działanie uczulające jest 
związane z drażniącym działaniem chemicznym. Z dru-
giej strony przedstawione dane potwierdzają koniecz-
ność zaklasyfikowania go jako zawodowego alergenu 
oddechowego u ludzi.

Długotrwała zawodowa ekspozycja na  ADCA mo-
że prowadzić do utrzymujących się przez lata objawów 
nadreaktywności oskrzeli. Dostępne są dowody na  to, 
że może on wywołać astmę zawodową, której począt-
kowe objawy obejmują nieżyt nosa, zapalenie spojówek, 
świszczący oddech i  kaszel. Następnie mogą pojawić 
się takie objawy jak ucisk w klatce piersiowej, duszność 
oraz nocne napady kaszlu, a opóźnienie w ich wystąpie-
niu może wynosić nawet kilka lat.

Opisane przypadki, w  których nadreaktywność 
oskrzeli występowała przez 6 mies. lub  objawy astmy 
utrzymywały się przez co najmniej 7 lat po zaprzesta-
niu ekspozycji na  ADCA  [20,26], pokazują, że może 
on wywoływać długotrwałe skutki dla zdrowia ukła-
du oddechowego. Opóźnienie w  pojawieniu się obja-
wów z jego strony różniło się w różnych studiach przy-
padków – od natychmiastowego wystąpienia objawów 
zaraz po pierwszym narażeniu do 10 lat po nim [21]. 
W większości przypadków po okresie utajenia trwają-
cym od kilku miesięcy do kilku lat następował nawrót 
objawów. Zaprzestanie ekspozycji na  ADCA w  wie-
lu sytuacjach zmniejszyło skutki zdrowotne, ale pro-
wokacja tą substancją jakiś czas później ponownie po-
wodowała nawrót objawów astmy  [21]. W  niektórych 
przypadkach zaobserwowano progresję objawów przy 
kontynuacji narażenia na  ADCA, podczas gdy w  in-
nych  – narażenie przerwano po  wystąpieniu pierw-
szych objawów, co uniemożliwiło zaobserwowanie ich 
nasilenia. Wcześniejsza ekspozycja na alergeny, np. pra-
ca w piekarni, wydaje się przyspieszać wystąpienie ob-
jawów [21]. Zauważono również złagodzenie objawów 
alergii podczas weekendowej przerwy w pracy [22].

Należy podkreślić, że pomimo braku dostępnych 
badań na  zwierzętach potwierdzających właściwości 
uczulające ADCA został on zaklasyfikowany jako sub-
stancja  o  działaniu uczulającym na  drogi oddechowe 
na podstawie danych dotyczących ludzi, co jest  zgodne 
z kryteriami klasyfikacji wg rozporządzenia CLP dla tej 
klasy zagrożenia. Substancje klasyfikuje się jako dzia-
łające uczulająco na  drogi oddechowe (kategoria 1) 
w przypadku braku danych wystarczających do klasyfi-
kacji w odpowiedniej podkategorii 1A lub 1B, jeżeli ist-
nieją dowody, że substancja może wywołać u ludzi spe-
cyficzną nadwrażliwość układu oddechowego lub jeżeli 
istnieją pozytywne wyniki odpowiednich doświadczeń 
na zwierzętach. Dowody wskazujące, że substancja mo-
że prowadzić do swoistej nadwrażliwości układu odde-
chowego, pochodzą zwykle z obserwacji ludzi. W tym 
kontekście nadwrażliwość objawia się zwykle jako ast-
ma alergiczna, ale uwzględnia się również inne reak-
cje nadwrażliwości, takie jak nieżyt nosa lub zapalenie 
spojówek oraz zapalenie pęcherzyków płucnych. Wa-
runkiem jest wystąpienie klinicznych objawów reakcji 
alergicznej, natomiast wykazanie mechanizmu immu-
nologicznego nie jest konieczne [1].

Nie istnieją formalnie uznane i zatwierdzone bada-
nia ADCA na zwierzętach, które zostały wykorzystane 
do klasyfikacji pod względem działania uczulającego na 
drogi oddechowe. Ujemne wyniki uzyskano w teście lo-
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kalnych węzłów chłonnych u  myszy, w  którym zasto-
sowano formulacje ADCA w  glikolu propylenowym 
w stężeniach 10%, 25% i 50%, oraz w teście maksyma-
lizacji i teście Bühlera przeprowadzonych na świnkach 
morskich  [8,10,11,35,36]. Te negatywne wyniki nale-
ży rozpatrywać w  kontekście niskiej rozpuszczalności 
ADCA w używanych rozpuszczalnikach. Według Nie-
mieckiej Komisji ds. Badania Zagrożeń Zdrowotnych 
Związanych ze Związkami Chemicznymi w  Miejscu 
Pracy obecne badania inhalacyjne na zwierzętach nie są 
odpowiednie do oceny działania uczulającego drogi od-
dechowe, ponieważ u człowieka są one prawdopodob-
nie wrażliwsze niż u gryzoni [37].

W niektórych państwach europejskich na poziomie 
krajowym odnotowano choroby układu oddechowego, 
w  tym astmę zawodową, po  narażeniu na  ADCA  [8]. 
W  krajowych bazach danych zarejestrowano go ja-
ko substancję powodującą astmę zawodową. Na przy-
kład w brytyjskiej bazie danych Nadzór nad Chorobami 
Układu Oddechowego Związanymi z Pracą i Zawodo-
wymi (Surveillance of Work-Related and Occupational 
Respiratory Disease), obejmującej monitorowanie cho-
rób zawodowych i  związanych z pracą schorzeń ukła-
du oddechowego, w  latach 1989–1997 zarejestrowano 
7387 przypadków astmy zawodowej, w  tym 30 w  wy-
niku narażenia na ADCA [38]. W rejestrze chorób za-
wodowych Fińskiego Instytutu Zdrowia Zawodowego 
w latach 1986–2002 zgłoszono 9 przypadków astmy za-
wodowej w wyniku narażenia na ADCA na 5591 ogó-
łem zgłoszonych przypadków [39]. Do oceny działania 
uczulającego wzięto pod uwagę następujące czynniki: 
ciężkość skutków zdrowotnych, ich nieodwracalność, 
brak bezpiecznego stężenia  – działanie bezprogowe, 
troskę społeczną i pogorszenie jakości życia oraz opóź-
nienie skutków zdrowotnych.

Astmie i  alergii skórnej zależnej od  pracy można 
zapobiegać. Konieczne jest podjęcie działań prewen-
cyjnych na wszystkich poziomach profilaktyki, szcze-
gólnie tej pierwotnej, jak np. higiena i  edukacja pra-
cowników czy stosowanie środków ochrony, zarówno 
technicznych, jak i indywidualnych. Powinna być tak-
że realizowana w przedsiębiorstwie profilaktyka wtór-
na, czyli odpowiednio prowadzony nadzór medyczny 
nad pracownikami. Nowe wyzwania dla służb medy-
cyny pracy stwarza rosnąca liczba młodych pracow-
ników cierpiących z powodu astmy lub alergii. Wciąż 
brakuje standardów postępowania z  osobami ato-
powymi w  przypadku narażenia na  czynniki alergi-
zujące w  miejscu praktycznej nauki zawodu lub  pra-
cy [40,41].

Aby sprostać koniecznym oczekiwaniom prawnym 
w tym obszarze, należy spełnić wymagania rozporządze-
nia Rady Ministrów w sprawie wykazu prac wzbronio-
nych młodocianym i warunków ich zatrudniania przy 
niektórych z tych prac [42], które zalicza prace w nara-
żeniu na działanie substancji lub mieszanin spełniają-
cych kryteria klasyfikacji jako uczulające na drogi od-
dechowe, kategoria 1, podkategoria 1A lub 1B (H334), 
oraz uczulające na skórę, kategoria 1, podkategoria 1A 
lub  1B (H317), do  prac wzbronionych młodocianym, 
chyba że jest to niezbędne do ich kształcenia zawodo-
wego, pod warunkiem że pracodawca łącznie: a) ograni-
czy pracę młodocianego do 2 dni w tygodniu i w czasie 
nie dłuższym niż 4 godz. na dobę poniżej wartości naj-
wyższych dopuszczalnych stężeń w powietrzu na stano-
wiskach pracy oraz wyposaży go w prawidłowo dobrany 
sprzęt ochronny dróg oddechowych, odzież i rękawice 
ochronne, odpowiednie do  występujących w  miejscu 
pracy substancji chemicznych i  ich mieszanin nieza-
leżnie od poziomu stężeń tych substancji w powietrzu 
w środowisku pracy, b) uzyska specjalistyczną opinię le-
karza medycyny pracy o braku przeciwwskazań u pra-
cownika młodocianego do wykonywania prac w miej-
scu występowania substancji i ich mieszanin oraz pyłów 
wskazujących działanie uczulające na drogi oddechowe 
lub skórę.

Konieczne jest ścisłe unikanie ekspozycji na ADCA 
w  celu zapobieżenia progresji do  trwałych objawów 
nadreaktywności i rozwoju wrażliwości na wcześniej to-
lerowane czynniki uczulające. Możliwymi konsekwen-
cjami jest pogorszenie jakości życia w wyniku unikania 
narażenia oraz ograniczenia związane z koniecznością 
przyjmowania leków, przekwalifikowaniem pracownika 
lub bezrobociem – ze skutkami finansowymi dla osoby 
dotkniętej chorobą.

Trwają prace nad wyborem innych skutecznych 
środków spieniających alternatywnych dla ADCA, 
takich jak 1-tosylosemikarbazyd czy 5-fenylo-1H-
-tetrazol. Przy ich wyborze należy uwzględnić rów-
nież aspekty toksykologiczne substancji, a  niektó-
re z nich mogą być szkodliwe dla zdrowia człowieka 
lub  środowiska. Żaden z  ww. substytutów nie ma 
zharmonizowanej klasyfikacji zgodnie z  rozporzą-
dzeniem CLP. Alternatywy fizyczne, takie jak azot, 
nadkrytyczny dwutlenek węgla i pentan, są również 
rozważane w  zastosowaniach przemysłowych jako 
porofory. Zmiana środka spieniającego wymaga od-
powiedniej adaptacji technicznej procesu. Istnieje 
konieczność dokładnego rozważenia różnych czyn-
ników, w  tym technicznych, zdrowotnych i  środo-



 Zawodowe narażenie na ADCA a reakcje alergiczne 17

Med Pr Work Health Saf. 2024;75(5)

wiskowych, podczas wyboru alternatywnego środka 
spieniającego, aby z  jednej strony zapewnić zdrowie 
i bezpieczeństwo pracownikowi, a z drugiej – jakość 
produktu końcowego [11].

W  Polsce ustalono wartości najwyższego dopusz-
czalnego stężenia dla substancji będących najczęst-
szą przyczyną astmy zawodowej, takie jak izocyja-
niany, pył mąki, glutaraldehyd, pył drewna, związki 
chromu(VI) i  niklu  [43]. W  przypadku ADCA brak 
jest bezpiecznego stężenia, które nie powinno spo-
wodować szkód w  stanie zdrowia pracownika. Przyj-
mując za skutek krytyczny zmniejszenie parametrów 
funkcji spirometrycznych płuc, stężenie wynoszą-
ce 0,036 mg/m3 podane przez Whiteheada i wsp. [15] 
jest rozważane jako wartość LOAEC. Jeśli chodzi 
o  objawy związane z  pracą, które były subiektywne 
i  zgłaszane przez pracowników, amerykańska Agen-
cja Ochrony Środowiska (Environmental Protec-
tion Agency – EPA) [44] oszacowała tzw. skorygowa-
ny LOAEC na  poziomie 0,00689  mg/m3 i  oceniła, że 
nie można wyznaczyć wartości najwyższego poziomu 
bez obserwowanego działania toksycznego (NOAEC). 
Wyznaczyła także stężenie referencyjne dla ADCA 
na poziomie 7 × 10–6 mg/m3  [44] na podstawie zgła-
szanych przez pracowników skutków dla układu od-
dechowego, takich jak podrażnienie, kaszel, świszczą-
cy oddech, duszność i  przewlekłe zapalenie oskrzeli, 
oraz uwzględniając spadki FEV1 i FVC u narażonych 
na  ADCA pracowników formowania wtryskowego. 
Ponadto EPA podkreśliła, że aby zabezpieczyć pra-
cownika przed działaniem ADCA na drogi oddecho-
we, należy utrzymywać stężenie tej substancji na moż-
liwym technologicznie najniższym poziomie. Komisja 
Niemiecka ds. Badania Zagrożeń Zdrowotnych Zwią-
zanych ze Związkami Chemicznymi w Miejscu Pracy 
ustanowiła wartość maks. stężenia w miejscu pracy dla 
ADCA na poziomie 0,02 mg/m3 na podstawie opisa-
nych powyżej pomiarów wartości funkcji płuc [37].
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