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WSTEP

Chemiczne $rodki ochrony drewna sg przewaznie preparatami zlozo-
nymi ze zwigzkéw o roéznej budowie chemicznej. Wiele sposroéd nich za-
wiera chlorowane fenole i polifenole oraz chlorowane benzeny i naftale-
ny jako podstawowe skladniki czynne. Zwigzki te charakteryzujg sie do-
brg rozpuszczalnosciag w ttuszczach i lipidach. W zwigzku z tym z lat-
woscig moga wchlania¢ sie do organizmu takze przez skére [25]. W or-
ganizmie wykazujg duze powinowactwo do narzadéw bogatych w lipidy
oraz do tkanki merwowej, zaburzajgc ich funkcje i wywolujgc zmiany
patologiczne. Badania mnad rozmieszczeniem  pieciochlorofenolu (PCP)
w organizmie zatrutych ludzi i zwierzgt wykazaly obecnos¢ tego zwigzku
w wielu narzadach: w watrobie, nerkach, ptucach, sercu, jelicie, zolgdku
oraz w plynach ustrojowych. Szczegoélnie duze ilosci PCP wystepowatly
w moézgu [5, 10, 13, 34]. Badanlami histopatologicznymi stwierdzono, ze
pod wplywem tych zwigzkow nastepuje zwyrodnienie kanalikéw nerko-
wych, martwica throbyzz;raz rozedma piuc [29, 34].

Obserwacje pracownikow przemystu drzewnego, majgcych diuzszy
kontakt z PCP, wykazaly pojawianie sie szeregu dolegliwosci jak: osta-
bienie miesniowe, utrata laknienia, uczucie ucisku w klatce piersiowej,
utrudnione oddychanie i dusznos¢. Ponadto u pracownikéw tych notowa-
no obnizenie cigzaru ciala oraz bialkomocz (po uplywie 2 miesiecy od
moémentu zatrudnienia pracownika poziom bialtka w moczu wynosit od
3 do 10 mg/1 [34]).

Znane sg takze doniesienia dotyczgce zatru¢ u ludzi chemicznymi
Srodkami ochrony drewna w formie preparatéw zawierajgcych chloro-
wane fenole i ipolifenole oraz chlorowane naftaleny [18, 20]. Zatrucia
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przebiegaja z objawami zaburzen meurastenicznych, utraty pamieci oraz
stanami otepiennymi. A

Opisane objawy $wiadczg o toksycznym dzialaniu tych preparatow
na uklad nerwowy i zaburzeniu przez mie prawidlowej funkeji tego
ukiadu. '

W pismiennictwie $wiatowym pojawia sie coraz wieksza liczba donie-
sien na temat ilosciowych zmian mediatoréow ukladu merwowego (adre-
naliny, noradrenaliny i serotoniny) w organizmie marazonym na dziala-
nie substancji neurotoksycznych [9, 23, 24, 27, 33, 37]. Doniesienia te
[6, 7, 36] dotyczg zar6wno badan eksperymentalnych ma zwierzetach jak
1 obserwacji klinicznych u ludzi zatrutych w warunkach pracy zawodo-
wej. Wzrastajgce zainteresowanie aminami biogennymi jest uzasadnione
rolg tych substancji w prawidlowej funkcji ukladu nerwowego, jak row-
niez w patogenezie chor6éb psychicznych oraz innych stanéw patologicz-
nych.

Ponadto w bezposrednim kontakcie ze skérg omawiane zwigzki wy-
kazujg dzialanie miejscowe, np. PCP moze wywola¢ uszkodzenie skoéry
Z martwicg wigcznie [21, 25].

Ostatnio w piSmiennictwie poiawiajg sie takze doniesienia na temat
skojarzonego dzialania na skoére $wiatla slonecznego i olejow impregna-
cyjnych [15].

METODA BADAN

Przedmiotem badan byly dwa handlowe s$rodki ochrony drewna; Sol-
tox 5F o skladzie: pieciochlorofenol — 40%, orto-fenylofenol — 30%/o,
weglan sodu — 30%0, oraz Xylamit destylowany stolarski o skladzie:
alfa-chloronaftalen — 16%o, pieciochlorofenol — 4%, chlorowane benze-
ny — 60%o, olej solarowy — 7%, solwent nafta — 10%o, woskol destylo-
wany — 3%.

Okreslenie toksyczmos$Sci ostrej. Sile ostrego ogélnego
dzialania toksycznego oceniano na podstawie wartosci DLs, po podaniu
preparatéw drogg dozolgdkowsg, dootrzewnowg i naskérng. Badania te
wykonano na biatych szczurach samcach o ciezarze od 180 do 200 g.
Wartosci DLs, drogg dootrzewnowsg i naskérng okreslano wedlug metody
Bielickiej [4], a drogg dootrzewnowg wedlug metody Cornfielda-Mante-
la [12]. Czas obserwacji zwierzat przy stosowaniu kazdej drogi wpro-
wadzenia preparatéw celem wyliczenia DLs, wynosil 14 dni od chwili
podania. U zwierzat, ktore padly w czasie dos§wiadczenia, jak i tych, kto-
re przezyly i zostaly zabite dopiero po uplywie trzech tygodni, wykony-
wano badania histopatologiczne narzgdow.

Krotkotrwate zatrucie przewlektle. Z uwagi na fakt,
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ze skora stanowi glowng droge narazenia pracownizow wykonujgcych
proces impregnacji, krotkotrwate zatrucie przewlekée szczurow wykona-
no podawaniem preparatow mnaskoérnie. Szczury w okresie trzech mie-
siecy (co drugi dzien z wyjatkiem dni $wigtecznych) otrzymywaty 3%
DLso/kg ciezaru ciala zwierzecia. Po uplywie kazdych czterech tygodni
przebiegu do$wiadczenia zabijano 15 szczuréow wybranych losowo i po-
bierano narzgdy do badan biochemicznych oraz hlstoupatologlczmych Na
dobe przed zabiciem zbierano mocz dobowy.

Badania biochemiczne. W badaniach biochemicznych okres-
lano zawarto$¢ adrenaliny (A) i noradrenaliny (NA) w moczu i naste-
pujacych tkankach: madnercza, moézgu, miesnia sercowego. Przy izolo-
waniu z materialu biologicznego i oznaczaniu ilosciowym obu amin
w moczu i wyciggach z tkanek postegpowana wedlug metody Bertlera,
Carlssona i Rosengrena [2, 3]. ’

Badania histopatologiczne. Narzady pobrane od zwierzat
utrwalano w plynie Fo-Ca Baker. Preparaty barwiono hematoksyling
1 eozynag.

Dzialanie miejscowe na skore i spojowke oka.
W ocenie dzialania draznigcego skore w doswiadczeniu ostrym postgpo-
wano wedlug metody Draize’a i wsp. [14], zas§ w dos$wiadczeniu pod-
ostrym — wedlug metody wielokrotnego nawilzania Burckhardta [8].
W obu badaniach stosowano szczury jako zwierzeta doswiadczalne.

Ocene dzialania draznigcego z uwzglednieniem mozliwosci wystgpie-
nia reakcji fototoksycznej u ludzi — wykonano wedlug metody Draize’a
i wsp. [14] oraz wedlug metody wywolywania reakcji fototoksycznej,
podanej przez Adamsa [1]. Ocene sprawnosci ukladu powierzchniowego
skory na podstawie pomiaréw pH wykonano u ludzi.

Badania majgce na celu ocene dzialania draznigcego spojowke oka
wykonano na spojowce powiekowej kroliko6w. Badania wykonano we-
dlug metody Draize’a i wsp. [14].

Dzialania uczulajgce. Badanie wykonano na $winkach mor-
skich, postepujgc wedlug metody opisanej w Report MEH/T-2-64 ([31].

WYNIKI BADAN

TOKSYCZNOSC OSTRA

Na podstawie wynikéw doswiadczen wykonanych w celu okreslenia
wartosci DLj, drogg dozolgdkows, dootrzewnows i naskérng wyliczono
warto$ci badanych preparatéw dla poszczegbélnych drog wprowadzenia
ich do organizmu. Wartosci te zestawiono w tabeli 1.

Analizujgc otrzymane warto$ci DL, preparatu Soltox 5F i Xylamit
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Tabelal
Wartosci DL, dla szczuréw w mg/kg ciezaru ciala w zaleznosci
od drogi podania

Droga podania Xylamit destylo-
Soltox 5F .
preparatu wany stolarski
Dozoladkowo 1160 2027
Dootrzewnowo 518 1 309
Naskornie 2150 10 150

destylowany stolarski, nalezy zwroéci¢ uwage, ze wartosci te przy dozo-
tgdkowej i dootrzewnowej drodze podania sg zblizone (réznica pomiedzy

Swartosciami jest dwukrotna). Natomiast przy maskérnej drodze podania
wartoscli DLs, dla preparatu Xylamit destylowany stolarski jest ok.
o-Krotnie wyzsza od warto$ci DLs, dla preparatu Soltox 5F. Fakt slab-
szego dziatania toksycznego preparatu Xylamit destylowany stolarski
przy ekspozycji naskornej ma bardzo istotne znaczenie praktyczne, bo-
wiem skoéra stanowi gtéwng droge narazenia pracownikow wykonujgcych
niektdre procesy impregnacji.

Badania histopatologiczne

Badania histopatologiczne narzgdéw migzszowych pobranych od
zwierzagt w doswiadczeniu ostrym wykazaly, ze zaréwno preparat Sol-
tox 5F 1 Xylamit destylowany stolarski wywotuja zmiany morfologiczne
narzgdow.

Preparat Soltox 5F uszkadzal watrobe, nerki i miesien sercowy.

W watrobie zmiany wsteczne przebiegaly pod postacig zwyrod-
nienia wodniczkowego oraz zwyrodnienia kropelizowo-szklistego. Zmiany
te wykazywaly rézne masilenie, miejscami az do martwicy komorek
wigcznie.

W nerkach stwierdzono zmiany zwyrodnienioweé nablonka kana-
likow nerkowych o charakterze gléwnie zwyrodnienia wodniczkowego.
Ponadto wystgpily wybroczyny krwawe, zlokalizowane w gtebokich war-
stwach kory 1 w cze$ci rdzennej narzgdu.

W miesSniu sercowym stwierdzono przede wszystkim zabu-
rzenie w krgzeniu o charakterze zastoju krwi w naczyniach zylnych. Po-
nadto obserwowano rozsiane lub bardziej skupione nacieki drobnoko-
morkowe oraz zmiany wsteczne wldkien miesniowych. W mnarzgdach
migzszowych zwierzat zabitych po uplywie 3 tygodni od podania prepara-
tu w doswiadczeniu ostrym obserwowano zmiany w tych samych na-
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rzagdach: w watrobie, nerkach i mie$niu sercowym. Zmiany miaty zbli-
zony charakter jak zmiany w narzadach pobranych od zwierzat padiych.
Na uwage zastuguje jednak fakt, ze zmiany zwyrodnieniowe byly bar-
dziej nasilone u zwierzat, ktére zabito po uplywie 3 tygodni od chwili
podania preparatu niz u zwierzat, ktore w czasie trwarfia doswiadcze-
nia padly.

Badaniami histopatologicznymi narzgdéw pobranych od zwierzat za-
trutych preparatem Xylamit destylowany stolarski stwierdzono zmiany
w nerkach, miesniu sercowym i tkance ptucnej.

W nerkach wystgpily nieznaczne zmiany zwyrodnieniowe komo-
rek nabtonka kanalikow nerkowych o charakterze przyémienia migzszo-
wego.

W mieé$niu sercowym pojawily sie dyskretne zmiany wstecz-
ne wiokien mie$niowych. Morfologiczne znamiona uszkodzenia polegatly
na nier6wnomiernosci w barwieniu wiokien.

W plucaeh stwierdzono tworzenie si¢ skrzelin oraz objawy za-
stoju w drobnych mnaczyniach krwionosnych (gromadzenie sig plynu
biatkowego).

Po uplywie 3 tygodni od momentu podania preparatu w doswiadcze-
niu ostrym stwierdzono jedynie niewielkie zmiany morfologiczne w tkan-
ce ptucnej, charakteryzujgce sie¢ drobnymi wylewami krwawymi do
migzszu plucnego i oskrzelikow.

Analizujgc wyniki badan histopatologicznych nalezy stwierdzi¢, ze
preparat Soltox 5F wykazuje znacznie silniejsze dzialanie uszkadzajgce
na narzady migzszowe niz preparat Xylamit destylowany stolarski. Po-
nadto na uwage zastuguje takze fakt, iz uszkodzenia wywolane prepa-
ratem Xylamit destylowany stolarski, mimo trwania intoksykacji, co-
faja sie. Natomiast zmiany wywolane preparatem Soltox 5F nasilaja
sie w miare trwania doswiadczenia. :

KROTKOTRWALA TOKSYCZNOSC PRZEWLEKLEA

Badania histopatologiczne wykonane w doswiadczeniu ostrym wska-
zuja na to, ze duze dawisi preparatéw, tak Soltox 5F jak i Xylamit desty-
lowany stolarski, wprowadzone do organizmu jednorazowo wywolujg
uszkodzenie narzgdsw migzszowych.

W warunkach przemystowych pracownicy narazeni s na mate dawki
preparatow w dlugim czasie. W warunkach dlugotrwatych moga rozwi-
ng¢ sie mechanizmy detoksykacji i adaptacji organizmu, co moze miec¢
niewatpliwy wplyw na szybkoéé¢ i rozleglos¢ powstawania zaburzen.

Kierujgc sie wzgledami praktycznymi, celowym wydawato sie prze-
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sledzenie dynamiki zmian w warunkach narazenia organizmu mna nie-
wielkie dawki preparatéw w stosunkowo diugim okresie. Wyniki badan
wykonywanych w przebiegu tej toksycznosci przedstawiono nizej.

Badania histopatologiczne

W narzadach szczuréw poddanych krotkotrwatemu zatruciu prze-
wleklemu preparatem Soltox 5F stwierdzono:

W watrobie wystgpilo zaburzenie kragzenia krwi oraz zwyrodnie-
nie migzszu watroby. Zaburzenie krazenia polegalo gléwnie na zastoju
krwi w naczyniach zylnych miedzyzrazikowych. Zmiany zwyrodnieniowe
migzszu watroby objawily sie przyé¢mieniem migzszowym oraz zwyrod-
nieniem wodniczkowym i kropelkowoszklistym.

W merkach wystgpito przekrwienie glebokich warstw kory i cze-
sci rdzennej narzgdu oraz zwyrodnienie nablonka kanalikéw nerkowych,
0 charakterze przy¢mienia migzszowego oraz zwyrodnienia wodniczko-
wego. '

W migsniu sercowym obserwowano zastéj krwi w naczy-
niach zylnych z tendencjg do tworzenia sie skrzelin i krwinkotokow
oraz zmiany wsteczne wiokien mig$niowych. Miedzy widknami — roz-
siane komoérki mezenchymalne, struktura wlokien miejscami zatarta oraz
zmiany w utozeniu wiokien.

W mézgu wystgpilo znaczne przekrwienie polgczone niejednokrot-
nie z wybroczynami krwawymi oraz dyskretne uszkodzenie struktury
komorek.

Wszystkie obserwowane zmiany wystgpily juz po czterech tygodniach
podawania preparatu i byly najbardziej nasilone w narzgdach zwierzat
po 3-miesiecznej intoksykacji.

W narzgdach pobranych od zwierzat zatruwanych preparatem Xyla-
mit destylowany stolarski obserwowano:

W watrobie zwyrodnienie komodrek o charakterze przyémienia
migzszowego.

W plucach mniewielkie ogniska niedodmy i okolooskrzelowy od-
czyn zapalny. .

W mieéniu sercowym wystapily ogniskowe zmiany w barwli-
wosci wiokien oraz fragmentaryzacja wlokien miesniowych.

Opisane zmiany wystapily tylko w narzgdach zwierzgt po 4 tygod-
niach intoksykacji, natomiast po 8 i 12 tygodniach podawania preparatu
narzgdy nie wykazywaly odchylen od stanu prawidlowego.

Przedstawione wyniki wskazujg, ze oba badane [preparaty wprowa-
dzane w miewielkich dawkach do organizmu, lecz w dlugim czasie, wy-
wolujg zmiany patologiczne w narzgdach. Z tym jednak, ze w przypad-
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ku preparatu Soltox 5F .w miare trwania intoksykacji zmiany nasilajg
sie, za§ w przypadku preparatu Xylamit destylowany stolarski obserwo-
wane zmiany chorobowe cofajg sie.

BADANIA BIOCHEMICZNE

Badania biochemiczne mialy na celu okreslenie zmian dwdéch podsta-
wowych mediatoré6w ukladu adrenergicznego jako wskaznikéw funkcjo-
nalnych zaburzen tego ukladu.

Srednie wartosci adrenaliny i noradrenaliny uzyskane w poszczeg6l-
nych grupach badanych zwierzgt zestawiono w tabeli 2.

Tabela 2
Poziom noradrenaliny i adrenaliny w moczu i tkinkach szczuréw zatruwanych preparatem
Soltox 5F
Czas trwa- Material Badany
nia doswiad- . .
i dn miesien sercowy "

c?er}la w mocz nadnercza w pg/g $wiezej m ’zg w ug/g

miesigcach ng/24 godz 1tg/2 nadnercza swiezej tkanki

tkanki

Noradrenalina (NA)

0 (kontrola) 2,626 (--0,552) 5,35 (-1,16) 0,515 (+0,111) 0,533 (40,101)

1 2,425 (+1,213)  14,89¢(+2.26) 0,699 (+0,106)  0,322¢ (+0,103)
2 1,459¢(+0,598) 22,06 (+5,25) 1,240°(+0,232)  0,203¢ (+0,092)
3 1,162°(+0,286)  34,87°(+4,90) 1,178¢(4+0,221)  0,109¢ (+0,077)

Adrenalina (A)

0 (kontrola) 0,304 (+0,098)

29,59 (43,13) 0,066 (+0,014)

. 0,037 (40,007)

1 0,332 (+0,091) 32,34 (+3,10) 0,073 (+0,007) 0,033 (+0,003)
2 0,256 (4-0,059) 36,612 (+17,85) 0,089¢(+0,007) 0,017¢ (40,001)
3 0,143¢(+-0,024) 54,04¢(46,01) 0,072 (+0,007) 0,010¢ (4-0,001)

a — Roznica istotna na poziomie ufnosci 0,05;

b — Roznica istotna na poziomie ufnosci 0,01;

¢ — Rodznica istotna na poziomie ufnosci 0,001.

Dlugotrwale podawanie preparatu prowadzilo stopniowo do wzrostu
zawartosci NA w nadnerczach i miesiu sercowym, natomiast zmniejsza-
la sie ilo$¢ tej aminy wydalana z moczem. Podczas intoksykacji docho-
dzito takze do obnizenia poziomu NA w tkance moézgowej. Na podkresle-
nie zasluguje fakt, iz opisane zmiany masilajg sie w miare trwania in-
toksykacji i po 3 miesigcach podawania preparatu osiggajg wartos¢ mak-
symalng (rys. 1). W tym czasie poziom NA wynosi odpowiednio: w nad-
nerczach 550%, w sercu 240%, w moczu 55%, a w moézgu 20°% w po-
rownaniu z poziomem kontrolnym:.
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Rys. 1. Procentowe zmiany zawarto$ci noradrenaliny w moczu i tkan-
kach szczuréw zatruwanych preparatem Soltox 5F
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Rys. 2. Procentcwe zmiany zawarto$ci adrenaliny w moczu i tkankach
szezurow zatruwanych preparatem Soltox 5F

W wyniku diugotrwalego podawania preparatu dochodzi réwniez do
wzrostu zawarto$ci A w nadnerczach i mie$niu sercowym oraz do obni-
zenia jej moziomu w moczu i w tkance moézgowej (rys. 2). Zmiany za-
wartosci adrenaliny, podobnie jak noradrenaliny, masilajg si¢ w miarg
trwania intoksykacji i po trzech miesigcach wynoszg: w nadnerczach
83%0, w mozgu 27%, w moczu 47%o.

Podawanie preparatu prowadzi do wyraznego wzrostu zawartosci NA
w madnerczach oraz mniej zaznaczonego wzrostu 'w migSniu sercowym.
Rownocze$nie, w miare trwania intoksykacji dochodzi stopniowo do
znacznego obnizenia poziomu tej aminy w tkance mozgowej. Po trzech
miesigcach doswiadczenia jej poziom w mozgu osigga zaledwie 27%o
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Tabela 3

Poziom noradrenaliny i adrenaliny w moczu i tkankach szczuréw zatruwanych preparatami
Xylamit destylowany stolarski

Material badany

Czas trwa-

nia doswiad- migsien sercowy ) .
il W mocz nadnercza ug/lg Swiese) mozg .ug /g swfwe-
miesiacich ug/24 godz ng/2 nadnercza o zej tkanki

0 (kontrola)
1
2
3

0 (kontrola)
1
2
3

2,626 (40,554)
1,306 (+-0,159)
2,635 (40,087)
2,578 (40,101)

0,304 (4-0,099)
0,249 (40,45)
0,309 (--0,008)
0,311 (+0,012)

Noradrenalina (NA)

5,35 (+0,356)
12,75 (+1,41)
18,27 (+2,80)
11,44 (+1,44)

Adrenalina (A)

29,59 (0,99)
38,37 (+3,69)
55,65 (+2,75)
52,23 (+4,48)

0,515 (+-0,011)
0,435 (+0,025)
0,806 (4-0,040)
0,900 (+-0,070)

0,066 (--0,015)
0,023 (40,007)
0,067 (40,011)
0,071 (+0,013)

0,533 (+0,101)
0,4132(4-0,048)
0,238¢ (0,076)
0,145¢ (--0,062)

0,037 (+0,001)
0,035 (-+0,008)
0,059 (+0,012)
0,057 (+-0,012)

wartosci kontrolnej (rys. 3). Wydalanie NA z moczem pozostaje w gra-
nicach ilosci wydalanej u szczuréw kontrolnych, z wyjatkiem pierwszego
miesigca, w ktérym jest mniejsze o 50%b.

W wyniku zatruwania preparatem wzrasta zawartos¢ adrenaliny
w nadnerczach oraz w tkance moézgowej. Wydalanie adrenaliny z mo-
czem, jak rowniez poziom tej aminy w miesniu sercowym w czasie trwa-
nia intoksykacji pozostaje w granicach wartosci kontrolnych. Tylko po
pierwszym miesigcu zawartos¢é A w mieéniu sercowym jest nizsza o 15%
od poziomu kontrolnego (rys. 4).

DZIALANIE MIEJSCOWE NA SKORE I SPOJOWKE OKA

W badaniach dzialania miejscowego przedmiotem badan byl preparat
Xylamit destylowany stolarski.

Z szeregu zwigzkéw chemicznych wchodzgcych w sklad badanych
preparatow najsilniejszym dzialaniem miejscowym cechuje sie pigcio-
chlorofenol. Bylo wiec jasne, ze preparat Soltox 5F, zawierajacy ok. 40%o
PCP, bedzie wykazywal tego rodzaju dzialanie. Interesujgcym mnato-
miast wydawalo sie sprawdzenie, czy i w jakim stopniu Xylamit desty-
lowany stolarski dziala miejscowo, poniewaz zawiera tylko ok. 5% pie-
ciochlorofenolu.

3 — Ochrona drewna, II
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Rys. 3. Procentowe zmiany zawarto$ci noradrenaliny w moczu i tkan-
kach szczurow zatruwanych preparatem Xylamit destylowany stolarski
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Rys. 4. Procentowe zmiany zawartosci adrenaliny w moczu i tkankach
szczurow zatruwanych preparatem Xylamit destylowany stolarski
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Dziatanie miejscowe na skére w doSwiadczeniu ostrym

W wyniku kontaktu Xylamitu destylowanego stolarskiego ze skora
zwierzat uzyskano wskaznik ostrego pierwotnego dzialania draznigcego,
wynoszgcy 3,6, co wediug autoro6w metody $wiadczy, ze badany preparat
wykazuje dzialanie draznigce skoére. Potwierdzeniem tego wyniku jest
ocena histopatologiczna, ktéra wykazata zniszczenie warstwy rogowej
naskérka. Miejscami warstwa rogowa jest odwarstwiona, zawiera resztki
rozpadtych jader komoérkowych i czeSciowo pokryta jest wysiekiem.
Stwierdzono réwniez wakuolizacje komoérek, a miejscami obrzek mie-
dzykomoérkowy warstw glebokich.

Dziatanie miejscowe na skére w doSwiadczeniu podostrym

Nawilzanie skéry zwierzat laboratoryjnych spowodowalo wystapienie
na skorze stanéw $wiadczagcych o duzej sile draznigcej preparatu Xyla-
mit destylowany stolarski. Pierwsze bowiem zmiany wystgpity juz dru-
giego dnia trwania do$wiadczenia, a od 9 do 15 dnia badane pole przy-
brato wyglad brunatny, pojawily sie pecherzyki, ktore przeksztalcity sie
w strupki. Ten stopien zmian okreslano jako wybitnie dodatni (+ + -+ +).

W badaniu histopatologicznym stwierdzono zniszczony nabtonek, po-
krywajacy powierzchnie naskérka. Nablonek jedynie miejscamj ma za-
chowang warstwe gleboksy. Reszta nablonka jest zmieniona przez pilyn
wysiekowy, wystgpily takze nacieki leukocytarne.

Badanie dziatania drainigcego skére u ludzi
z uwzglednieniem reakcji fototoksycznej

Pod wplywem preparatu u wszystkich dziesieciu badanych osobnikow
wystapily zmiany na skérze w miejscu kontaktu z preparatem, a jedy-
nie stopien ich masilenia byl rézny. Poczawszy od rumienia ,bardzo la-
godnego”, ledwo dostrzegalnego (u 4 osobnikow), mnastepnie rumienia
yhiewgtpliwie widocznego” (u 1 osobnika), az do rumienia o ,umiarko-
wanym nasileniu” (u 3 osobnikéw) i ,rumienia ciezkiego” z rozsianymi
grudkami na badanym polu (u 2 osobnikéw).

Po na$wietleniu miejsc badanych promieniami ultrafioletowymi, sto-
pien zmian nie ulegl masileniu u dwéch badanych, u trzech zas uleg}l
oslabieniu, natomiast u pieciu zmiany na skorze zupelnie cofnely sie.

Zachowanie sié pH skéry u ludzi

Na podstawie uzyskanych wartosci pH z miejsc kontaktu skory
z preparatem Xylamit destylowany stolarski stwierdzono nieznaczne
przesunigcie wartosci pH w kierunku zasadowym. Srednia wartosé pH

3%
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wzrosta z 5,40 do 5,88. Tego rodzaju przesuniecie odeczynu skory w kie-
runku zasadowym stwierdzono po 15 i 30 minutach od chwili zdjecia
platka. W obrebie po6l kontrolnych odczyn skéry pozostawal niezmie-
niony.

Dziatanie draznigce na spojéwke

Oceniono wyglad spojowki powiekowej i szpary powiekowej oraz
charakter wydzieliny z oka. W wyniku wkraplania do worka spojéwko-
wego 0,1 ml preparatu wystapily mastepujgce zmiany: w spojéwce po-
wiekowe] pojawily sie nastrzykniete ponad fizjologiczng morme mnaczy-
nia krwionosne. Ten stopien zmian dalej mie nasilal sie, po 48 godzinach
wyglad spojowki powiekowej mie ulegl zmianie. W szparze powiekowej
wystgpilo nieznaczne obrzmienie obejmujgce roéwniez blone mruzng.
Stwierdzono réwniez obfita wydzieline powiekowg zwilzajacy takze oko-
lice szpary powiekowej.

Badania dziatania uczulajgcego skére

W wyniku badan dzialania uczulajgcego nie stwierdzono reakcji do-
datniej na skoérze. Réwniez w badaniu histopatologicznym skéry pobra-
nej z miejsc po ekspozycji naskérnej i srodskérnej nie stwierdzono od-
chylen od stanu prawidlowego.

DYSKUSJA

Przeprowadzone badania ostrego ogoélnego dzialania toksycznego pre-
paratow Soltox 5F oraz Xylamit destylowany stolarski i uzyskane war-
tosci DLj, droga dozolgdkowsa, dootrzewnowsg i naskérng pozwalajg za-
liczy¢ oba badane preparaty do IV Kklasy toksycznosci, wedlug klasyfi-
kacji Hodge’a i Sternera. A wiec do zwigzkéw o slabym dzialaniu tok-
sycznym. Oba badane preparaty w do$wiadczalnym zatruciu ostrym wy-
wolujg uszkodzenie struktury narzgdow.

Z uwagi na niewielkg sile ostrego ogélnego dziatania toksycznego ba-
danych preparatéow istnieje niewielkie niebezpieczenstwo wystepowania
zatru¢ ostrych tymi preparatami w przemysle. W przypadku jednak sy-
tuacji awaryjnych i marazenia organizmu na duze dawki moze dojs¢ do
zatrucia ostrego, jak rowniez do uszkodzenia narzgdow.

W wyniku krotkotrwalego zatrucia przewleklego preparatem Soltox
5F oraz Xylamitem destylowanym stolarskim dochodzi do wzrostu za-
wartosci amin katecholowych, a szczegélnie noradrenaliny w nadner-
czach. Wzrost poziomu NA w madnerczach szczuréw intoksykowanych
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preparatem Soltox 5F przekracza blisko 6-krotnie, a intoksykowanych
preparatem Xylamit destylowany stolarski blisko 3-krotnie warto§é kon-
trolna.

W mnastepstwie zatrucia badanymi preparatami wystepuje réwniez
zwiekszenie ilosci NA w mie$niu sercowym. Najwyzszy wzrost zawar-
tosci tej aminy wywotany preparatem Soltox 5F wynosi 240%0 w pordw-
naniu z wartoscig kontrolng. Poziom NA w mie$niu sercowym szczuréw
intoksykowanych preparatem Xylamit destylowany stolarski wzrést
tylko o 47% ponad wartos¢ kontrolng. Chociaz wzrost ten nie jest tak
znaczny jak w przypadku preparatu Soltox 5F, to jednak jest znamien-
ny statystycznie (P = 0,01).

Wzrost zawartosci amin katecholowych w mnadnerczach i miesniu
sercowym moze by¢ wynikiem badz wzmozenia procesu biosyntezy tych
amin, bgdz wynikiem zwiekszonego ich magazynowania.

Informacja o poziomie amin katecholowych w mie$niu sercowym ma
kapitalne znaczenie - praktyczne, bowiem mnagromadzone aminy moga
zmienia¢ metabolizmm mig$nia sercowego i prowadzi¢ do rozwoju zmian
wstecznych, co potwierdzaja liczne prace doswiadczalne i obserwacje
kliniczne [11, 16, 17].

W czasie intoksykacji zwierzat preparatem Soltox 5F obserwuje sie
rowniez zmniejszenie wydalania amin katecholowych z moczem. Obnize-
nie wydalania osiggnelo maksimum po trzech miesigcach podawania pre-
paratu i wynosi dla noradrenaliny 55%0, a dla adrenaliny 53%0 w poréw-
naniu z wydalaniem tych amin u szczuréw kontrolnych. U tej grupy
zwierzat, tj. otrzymujacych przez 3 miesigce preparat, obserwowano tak-
ze oligurie, za§ badaniami histopatalogicznymi stwierdzono uszkodzenie
kanalik6w nerkowych.

Wydalanie amin katecholowych z moczem szczuréw zatruwanych
preparatem Xylamit destylowany stolarski utrzymuje si¢ na poziomie
wydalania u szczuréw kontrolnych, z wyjgtkiem pierwszego miesigca
intoksykacji — kiedy wystgpilo niewielkie obnizenie. Badaniami histo-
patologicznymi nerek nie stwierdzono odchylen od stanu prawidlowego.

W sSwietle tych danych wydaje sie, ze zmniejszone wydalanie amin
z moczem szczurow intoksykowanych preparatem Soltox SF mozna thu-
maczy¢ uszkodzeniem kanalikow nerkowych. Wiadomo bowiem, ze uszko-
dzenie kanalikéw nerkowych, ktéremu towarzyszy zmniejszone wydala-
nie moczu (oliguria) moze prowadzi¢ do retencji w ustroju zwigzkow
wydalanych z moczem. W wyniku tego procesu réowniez wydalanie amin
katecholowych z moczem moze byé zmniejszone [30].

Na szczegblng uwage zastuguje zachowanie sie amin katecholowych
w mozgu zwierzat zatruwanych badanymi preparatami.

Aminy biogenne z trudno$cig przechodzg przez baterie mozgowo-
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-rdzeniowg, gdyz jako substancje o silnie spolaryzowanej strukturze che-
micznej nie mogg przedostawaé sie przez lipoidalng blone kemoérkows
komorek nerwowych. Struktury moézgowe zawieraja jednak ich prekur-
sory oraz enzymy niezbedne do ich biosyntezy. W tej sytuacji aminy bio-
genne w osrodkowym ukladzie nerwowym sg w gléwnej mierze produk-
tem wlasnego metabolizmu tkanki moézgowej.

W wyniku przewleklej intoksykacji preparatem Soltox 5F dochodzi
stopniowo do. znacznego obnizenia zawartosci noradrenaliny i adrenaliny
W mozgu szczuréw. Wysoce znamienne statystycznie obnizenie NA P<
0,001) wystgpito juz po pierwszym miesigeu, a po 2 miesigcach podawa-
nia preparatu i w miare trwania intoksykacji nasilalo sie. Po 3 miesia-
cach ekspozycji zwierzgt, zawarto$¢ moradrenaliny wynosita 20%, a ad-
renaliny 27%0 warto$ci kontrolnej. W czasie trwania intoksykacji obser-
wowano rownoczesnie zjawisko stopniowego obnizania aktywnos$ci ru-
chowej zwierzat, az do wyraznego braku reakcji na jakiekolwiek bodzce.

W wyniku badan histopatologicznych moézgu szczuréw zatruwanych
stwierdzono znaczne przekrwienie tkanki mézgowej, polaczone z wylbro-
czynami krwawymi, a niekiedy nawet uszkodzenie struktury komorek
mozgowych. Heller i Moor [19] donoszg, ze uszkodzenie tkanki moézgowej
w postaci lezji prowadzi do wzrostu aktywno$ci monoaminooksydazy
(MAO) oraz obnizenia amin biogennych w moézgu. Mozna wiec sgdzié, ze
w wyniku uszkodzenia tkanki moézgowej przez preparat dochodzi do
wzrostu aktywnosci MAO, ktéra odgrywa znaczng role w metabolizmie
amin biogennych w moézgu. Za stusznoscig tej hipotezy przemawiajg tak-
ze wyniki naszych badan [22], w ktorych wykazano, ze preparat Soltox
OF nie wywolywal obnizenia poziomu amin katecholowych w mézgu
szczuréw z uprzednio zahamowang aktywnoscia monoaminooksydazy.

Rowniez Tyburczyk ([35] w badaniach mna szczurach stwierdzil, ze
takie zwigzki fenolowe jak dwunitrofenol i dwunitropropylofenol na-
wet podane jednorazowo w miewielkich dawkach wywolujg obnizenie za-
wartosci noradrenaliny i dopaminy oraz wzrost aktywnosci MAO w tkan-
ce mozgowej. Wydaje sie wiec, ze obserwowane w naszych badaniach
obnizenie zawartosci amin katecholowych w moézgu malezy wigzaé
z -uszkodzeniem komorek moézgowych i wazrostem aktywnosci MAO, ktoéra
unieczynnia aminy biogenne i prowadzi do wystgpienia depresiji.

Inaczej niz w przypadku preparatu Soltex 5F zachowujg sie aminy
katecholowe w moézgu szczuréow intoksykowanych preparatem Xylamit
destylowany stolarski. W nastepstwie zatrucia zawartos¢ noradrenaliny
stopniowo obniza sie 1 po 3 miesigcach poziom jej wynosi zaledwie 27%0
wartosci kontrolnej. Réwnocze$nie z obnizeniem poziomu NA dochodzi
do wzrostu poziomu adrenaliny 41 po 8 i 12 tygodniach doswiadczenia jej
zawartos¢ przekracza odpowiednio o 58 i 54/ wartosé kontrolng. Wzrost

/



TOKSYCZNOSC SRODKOW OCHRONY DREWNA 39

zawarto$ci adrenaliny przy réwnoczesnym obnizeniu poziomu noradre-
naliny moze przemawia¢ za wzrostem aktywnosci N-metylotransferazy —
enzymu katalizujgcego proces metalacji NA do A. Obnizenie poziomu
NA moze by¢ réwniez wynikiem zaburzenia procesu biosyntezy tego
zwigzku (wyjasnienie tego zjawiska jest przedmiotem naszych badan).

Sumujgc wyniki badan uzyskane w krétkotrwalej toksyczno$ci prze-
wleklej nalezy stwierdzi¢, ze zaré6wno preparat Soltox 5F jak i preparat
Xylamit destylowany stolarski wprowadzane do organizmu w niewiel-
kich dawkach w stosunkowo dtugim czasie wywotujg zaburzenia w osrod-
kowym i obwodowym ukiadzie nerwowym oraz wuszkadzajg narzagdy
i tkanki. Opierajgc sie ma ocenie zawartosci amin katecholowych oraz
wynikach badan histopatologicznych nalezy podkresli¢, ze szczegolnie
silnym dzialaniem na organizm cechuje sie preparat Soltox 5F.

Bioragc pod uwage wyniki badan dzialania miejscowego preparatu
Xylamit destylowany stolarski masuwa sie stwierdzenie, ze preparat ten
posiada dzialanie draznigce skére. Zaréwno w doswiadczeniu ostrym jak
i podostrym, w badaniach wykonanych na zwierzetach, skoéra przedsta-
wiala obraz silnego podraznienia. Zmiany rozpoczynaly sie od wysusze-
nia 1 pomarszczenia skory na skutek jej odtluszczenia, a wiec pozbawie-
nia ochronnego plaszcza lipidowego. W nastepnej za$ fazie nastepowatlo
ztuszczanie sie warstwy rogowej.

W wyniku pozbawienia skéry tych dwéch elementéw bariery ochron-
nej, jak plaszcz lipidowy i warstwa rogowa naskorka, substancje badane
majg otwartg droge umozliwiajgcg wnikanie w glgb naskérka i dalej do
komoérek skoéry wlasciwej. Powstaly stan ggbczasty (spongiosis) komo-
rek warstwy kolczystej i ziarnistej naskorka oraz stwierdzana obecnosé
wodniczek w komoérkach skoéry wilasciwej wskazujg na zmiany zwyirod-
nieniowe. W wygladzie makroskopowym w doswiadczeniu podostrym
obserwowano nastepujgce zmiany: bardzo silny rumien oraz pecherzyki
1 strupki. ~

Nie bez znaczenia dla oceny dzialania preparatu ma skére czlowieka
jest podjete przez mas proba okreSlenia pH skéry u oséb, u ktérych wy-
stapil wyzej opisany odczyn rumieniowy. Badania te wykonano dla oce-
ny zachowania zdolno$ci ukladu powierzchniowego skory do przeciw-
dziatania szkodliwym " bodzcom chemicznym. Rubisz-Brzezinska [32]
1 Pietrzykowska-Chorgzek [28] wykazaly, ze pomiar pH skoéry jest zado-
walajgcg metodg w ocenie zdolnosci ukladu powierzchniowego skory.

W naszych badaniach stwierdzono, ze preparat Xylamit destylowany
stolarski powoduje przesuniecie warto$ci pH w kierunku zasadowym, co
zmniejsza wartos¢ ochronng warstwy rogowej naskoérka i moze sprzyjac
fatwiejszemu przenikaniu sukstancji chemicznych.

W badaniach dzialania fototoksycznego preparatu Xylamit destylo-
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wany stolarski nie stwierdziliSmy nasilenia rumienia pod wplywem pro-
mieni ultrafioletowych. Obserwujgc miejsca ekspozycji w czasie do
72 godzin, zmiany na skérze os6b badanych calkowicie cofnely sie. Nie
wystapily réwniez przebarwienia skéry charakterystyczne dla odczynow
popromiennych. Mozna na tej podstawie sadzié¢, ze oba preparaty nie wy-
kazujg dzialania fototoksycznego. Xylamit des tylowany stolarski wyka-
zuje natomiast dzialanie draznigce nma spojowke oka. Przedmiotem na-
szych badan bylo réwniez sprawdzenie mozliwosci powstawania wypry-
sku na tle uczuleniowym. W wyniku przeprowadzonych badan oraz kon-
troli histopatologicznej mie stwierdzono tego rodzaju wlasciwosci bada-
nego preparatu.

Z przedstawionych badan dzialania miejscowego wynika, ze prepa-
rat Xylamit destylowany stolarski charakteryzuje sie silnym dzialaniem
draznigcym skoére tak przy krétko, jak i diugotrwalym kontakcie. Wy-
woluje réwniez podraznienie blon $luzowych. Nie stwierdzono natomiast
wlasciwosci preparatu do wywolywania wyprysku na tle uczuleniowym.
W badaniach nie uzyskano takze dodatniego odczynu fototoksycznego.

WNIOSKI

Wyniki badan ostrego dzialania toksycznego pozwalajg sgdzi¢, ze za-
rowno Soltox 5F jak i Xylamit destylowany stolarski stwarzajg niewiel-
kie ryzyko powstawania ostrych zatru¢ przemystowych.

Preparaty wchlaniane przewlekle w miewielkich dawkach mogg wy-
wola¢ uszkodzenia narzgdéw migzszowych, jak réwniez zaburzaé¢ funkcje
ukladu adrenergicznego oraz ukladéw monoaminergicznych w moézgu.

Xylamit destylowany stolarski jest preparatem silnie uszkadzajacym
skore i spojowke oka.

Nie stwierdzono wlasciwosci fototoksycznych i uczulajacych Xylami-
tu destylowanego stolarskiego.
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naskorka

JI. Mapxoecka, I'. ITyxaavcka, JI. Mapxesuu

OLEHKA TOKCUMYHOCTH UMIBPAHHBIX CPEIACTB 3AIIMNTBL
oJIAd OPEBECUHBI, COLEPKAINUX XJIOPSEHOJIBIL

Pe3mwoMme

IIpoM3BeReHbl MCCIEMOBAHNMA OBILeTOKCUYHOTO M MECTHOTO MCMCTBUA aHT/Cel-
TUKOB COJIBTOKC 5P 1 KCMJIAMMUT OMCTUIJIMPOBAHHBIMA CTOJAPHBII B OCTPOM, a TaKiKe
B OJAUTEJNILHOM, CBBILIE 3 MecALeB, neicTBun. ViccaenoBaHUA MNPOBEAEHbI Ha ONBbITHBLIX
AKJMBOTHBIX (KPbIChI, MOPCKME CBMHKM, KPOJMKM) U HA JIOAAX.

Cuna oCTpOro TOKCHMYHOTO JEMCTBUS aAHTUCENTMKOB OIpeAeseHa TpeMa OYTAMMU:
2KenynodubiM, OPIOIIHBLIM M HaKOXKHbIM. KoamdyecerBo DLsy, ANA KpbIC IIOCTIE BBE-
AeHNA YIOMAHYTBIMM ITyTAMM aHTUCEIITMKAa COJBbTOKC 5 cocraBisgeT COOTBETCTBEHHO:
1160, 518 u 2150 MI/Kr, a AJsA aHTUCENTMKA KCUJIAMUT AMCTUIIMPOBAHHBIN CTOJSAPHBINA:
2027, 1309 1 10 150 mMr/Kr macchl TeJa 3XKUBOTHOTO.

I'meronaTonmornyeckme uecaenoBadmMsa TOKasady, 4To o0a aHTUCETITMKA BbI3BIBAIOT
IOBPEeXKAEHMEe MArKMX OPraHOB, NIpU4YeM M3MEHeHMs B Oopradax BBICTYIIMAM KaK IIO
OAHOJIETHEMY BBeAEHMIO OOJbIUMX A03 AHTUCENITMKOB, TaK ¥ AJUTEIbHOMY BBEJACHUIO
ManbIX 703. IIo Mepe TPOAJEHMA MHTOKCUMKALMM AHTUCEINTUKOM COJBTOKC 5P m3Me-
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HeHVA YBEJNYMBAJINUCh, TOrZAa KaK B Cilydae aHTUCENTMKA KCUMIAMUT IUCTUJINPO-
BaHHBII CTOJAPHBIA IIOBPEXJEHMe MATKMX OPTraHOB BBLICTYINLIO JMIUb TIOCjHe 1 Me-
cAlla BBEAEHMA 9TOTO TIpernapara, a o 2-3 mMecAllaX OMNbITa OpraHa He MNPOABJIAINU
RoJIebaHMi1 OT HOPMAaJbHOTO COCTOSHMA.

Kpome Toro, oba uccienyeMmble aHTUCENITMKA, & OCODEHHO COALTOKC-5P B mam-
TEJbHOM JEMCTBMM BbI3bIBAIOT MOBBIILUEHNE COZepxKaHusA HopaapeHaimzaa (NA) u
azpeHanyHa (A) B HAANOYEHHOM »Xeje3e ¥ CEePJEeYHOl MbIILIE P OAHOBPEMEHHOM
SHAYUTEJNIBHOM CHMIKEHMM O9STUX aMMHOB B MO3TY MHTOKCUKOBAHHBIX >KMBOTHBIX.
B Mmo3ry KpbIc, OTpaB/AEMbIX IPENapaToM KCUJIAMUT AUCTUIIMPOBAHHBLIA CTOJADPHLIA,
CHMXKeHMe comepxamma NA CONpPOBOKAAJIOCH IOBBILLICHMEM YPOBHA A.

OueHka MECTHOTrO JAeCTBMA IIpenapara KCUJIAMUT AUCTUJIIMPOBAHHBINA CTOJAD-
HbII IPOM3BOAMJIACh Ha OCHOBaHMM: 1). MCCIefoBaHMs IeiCTBUSA, pa3ApazKarollerc
KOXXYy ¥ KOHBIOHKTMBY IJja3a, 2) AeVCTBUA, Pa3Apazkalollero KOoxXKAy y JIOACH c yde-
TOM BBICTYIIIEHMA C(POTOTOKCMYHOM PpPeakiyy, a TakxKe @YHKUMOHAJIbHOII CIT0Co6-
HOCTM IIOBEPXHQCTHOM CMCTEMBI Ha OCHCBaHmMu m3amepenus pH. IIpoBepsanoch Takike
NPOABJACT JM MCCIEAYEMBII MperapaT aJjepruyeckKye CBOMCTBA. ¥ CTAHOBJIEHO, 4YTO
KCHUJIaMUT AUCTUIIIMPOBAHHBIM CTOJISAPHBIN CUJIBHO IOBPEXAaeT KOXKY M KOHBIOHKTU-
By IJa3, a TaK¥Ke CHMUXKaeT KaiuecTBO pPOroBoir obosiouku. He »abarogaerca B To ke
BpeMsA aJIeprmyeckux U POTOTOKCHMYECKUX CBOMCTB 9STOr0 aHTHCENITMKA.

L. Markowska, H. Puchalska, L. Markiewicz

EVALUATION OF TOXICITY OF SOME WOOD PRESERVATIVES
CONTAINING CHLOROPHENOLS

Summary

The investigations were carried out on general toxicity and local toxicity of
Soltox 5F and Distilled Xylamit used in joinery. The acute and lasting over 3 mo-
unths actions were tested. The investigations were carried on experimental ani-
mals: rats, quinea pigs, rabbits and on people.

The intensity of acute toxic action of these preparations was determined by
three ways: intragastric, intraperitoneal and epidermal. DL;, values for rats after
treatment with Soltox 5F by the above mentioned ways were: 1160, 518, 2150 mg/kg
and for distilled Xylamit used in joinery: 2027, 1309 and 10 150 mg/kg of body mass.

Histopathological tests proved that both preparations cause lesion of both pre-
parations cause lesion of parenchymatons organs and the changes in these organs
occurred both after one big dose, and after longer treatment with small doses.

In the course of intoxication with Soltox 5F the changes were becoming more
and more intensive, whereas in case of distilled Xylamit used in joinery, the lesion
of parenchymatons organs occurred only after one-month treatment and after 2 or
3 mounts these organs showed no deviations from a normal condition. Besides, the-
se two preparations, and especially Soltox 5F in lasting action, cause the increase
of naradrenalin (NA) and adrenalin (A) level in suprarenal glands and in the car-
diac muscle at the same time they cause a decrease of both amines level in the
brain of intoxicated animals. In the brain of the rats intoxicated with distilled
Xylamit used in joinery the decrease of (NA) level was accompanied by the increa-
se of (A) level,
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The assessment of local action of distilled joinery Xylamit was made on the
basis of the: tests on the irritating effect on skin and conjunctivae; skin-irritating
effect in people, with regard o occurrence of phototoxic reaction and efficiency of
surfacant system on the basis of pH measurements. It was also tested whether the
investigated preparation displays any allergy — causing properties. Distilled joine-
ry Xylamit damages skin and conjunctivae and it also reduces cornual loyer va-
lency. However, neither allergy-causing properties, nor phototoxic properties of
the preparation were found.



