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Xylol

Synonyme

Dimethylbenzol, Ethylbenzol, Xylene

Chemische Formel

CeH, (CHy),
CH, CH, CH,
CH,
CH,
o-Xylol m-Xylol p-Xylo!
1,2-Dimethylbenzol 13-Dimethylbenzol 1.4-Dimethylbenzol

(= Angerer et al,, 1984)
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Beschaffenheit

Xylol und seine Homologen gehoren zu den arcmatischen Kohlenwasserstoffen. Es handelt sich um eine
farblose, wasserklare, stark lichtbrechende Flussigkeit mit typischem aromatischem Geruch (Geruchsschwelle =

ca. 1 mg/mS3).

Xylole sind nur schlecht in Wasser l6slich und mit Wasser nicht mischbar, aber mit vielen organischen
Verbindungen, wie z.B. mit Aliphaten, Cycloaliphaten, anderen Aromaten, Ethanol, Diethylether etc. (< Biethan

et al., 1984).

Die Dampfe sind schwerer als Luft und kénnen mit ihr explosive Gemische bilden. Die einzelnen Xylolhomologen
haben leicht unterschiedliche Eigenschaften. So bildet z.B. p-Xylol an der Luft bei Raumtemperatur farblose
monokline Kristalle. Die anderen Xylole und Ethylbenzol verbrennen an der Luft mit stark ruender Flamme zu
Kohlendioxid und Wasser. Unter Xylol wird im weiteren ein Gemisch aus den drei Xylolisomeren + Ethylbenzol

verstanden.

Physikalische Daten:

o-Xylol m-Xylol p-Xylod
Molekulargewicht 105,16 106,16 106,16
MAK-Wert ppm 100 100 100
ghem? 44 440 440

Erstarrungspunkt *C =25,167 —A47 844 13,253
Siedepunkt % 144,4 139,1 1384
Dichte

bei 20 °C g/ml 0,880 0,864 0,46
bei 25 °C pfmd 087583 085935 0,85666
Relarive Dampfdichee

{Luft =1} 366 3,66 >.66
Physikalische Daten (Fortsetzung):

o-Xylol m-Xylol p-Xylot

Dampfdruck

bei 20 °C mbar 5,55 7.98 B.65
bei 30°C mbar 11,97 14,63 15,96
bei 13,33 mbar *C 3n 28.2¢ 27,30
Brechungszahl

{np, bei 25 °C) 1,50282 1,49455 149319
Flammpunke b 322 282 27,2
(geschl. Tiegel)

Ziandremperatur *C 465 530 30
Explosionsgrenzen 20 °C Vol% 1,6-6,0 1.1 1,1

7.0 7.0

Laslichkeit in Wasser 20 °C mg/l 175 198
Sartgungskonzentration

{in Luft}

=hei 20°C g/m? 29 35 38
-hel 30°C g/m? 50 61 67

{BsETHAN <t al., 1984; VERscHuerEN, 1977, Sax, 1979; Gerarpe, 1963; Bundespesundheitsamt, 1970;

Losuicn, 1980; DFG, 1983; VCI, 1933}

copyright ® 1998, 2006 ecomed MEDIZIN, Verlagsgruppe Hithig Jehle Rehm GmbH

Seite 1



Daunderer — Handbuch der Umweltgifte Ausgabe 6/2006 23.10.2007

{=#» Biethan et al., 1984; = Verschueren, 1977, < Sax, 1979; = Gerarde, 1963; =% Bundesgesundheitsamt,
1970; -~ Loblich, 1980; ~ DFG, 1983; VCI, 1983)
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Verwendung/Vorkommen

Wie die anderen Lésungsmittel wird auch Xylol in der Industrie sehr haufig verwendet, so z.B. als Losemittel fur
Bitumen und Teer {in der Bauindustrie), fur Fette und Ole, Natur- und Kunstharze, Natur- und synthetischen
Kautschuk, Pflanzenschutzmittel, Pestizide, Reinigungsmittel und Insektizide. Xylol ist das wichtigste
aromatische Losemittel in der Farb- und Lackindustrie, dient als Zusatz fur klopffeste Treibstoffe und als
Ausgangsstoff fur Kunststoffe, wie z.B. Polyester in der Kunststoffindustrie. Durch Oxidation entsteht Phtalsaure
und durch katalytische Dehydrierung Styrol und andere chemische Grundstoffe (4 Hilpert, 1980; = Schroder,
1981).
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Wirkungscharakter

Akut wirkt Xylol pranarkotisch und narkotisch. Chronische Xylol-Aufnahme verursacht uncharakteristische
zentralnervése Storungen (Kopfschmerzen, Schlafstdrungen u.a.), Dyspepsie, vegetative Dystonie. Xylol-Dampf
reizt das aullere Auge, wobei eine geringe Gewahnung an die Affektion eintreten kann. Xylol reizt die Atemwege,
wobei ein akutes Lungenddem ausgelést werden kann. Nach wiederholtem Xylol-Kontakt kann eine Dermatitis
entstehen. Flissiges Xylol bewirkt nach wiederholter Benetzung der aulteren Haut Blasenbildung, Schadigung
der Leber (Urobilinogenurie, Serumtransaminasen-Anstieq), der Nieren (Proteinurie), des Myokards oder der
Blutbildung {Anamie, Leukopenie) wurden nach langerfristiger Xylol-Aufnahme beobachtet.

Die depressorischen Wirkungen des m-Xylols auf nervése Funktionen werden durch Alkohol teilweise verstarkt {
= Dutkiewicz et al., 1967, = Dutkiewicz et al., 1968, - Engstrom et al., 1577, = Lauwerys et al., 1978, =
Riihimaki et al., 1980).

Einmalige Exposition:

Hohe Xylol-Konzentrationen bewirken inshesondere Stérungen im zentralen Nervensystem. Eine anfangliche
Phase der Erregung ist gefolgt von ZNS-depressocrischen Symptomen, der Tod tritt als Folge einer Paralyse des
Atemzentrums ein (== Hine et al., 1970).

Niedere Expositionskonzentrationen verursachen eine nach der Exposition verschwindende Kérpererschlaffung
und Ataxie{ Carpenteretal., 1975). Anhalt fUr eine Leberfunktionsstérung nach einer 4-Stunden-Exposition
ergibt sich bei der Ratte, da die Aktivitaten von Serumenzymen erhdht sind (= Patel et al., 1979).

Einmalige nicht-inhalatorische Applikation:

Eine einmalige Gabe von 1 bzw. 2 g Xyloltkg i.p. verursacht bei Kaninchen einen Anstieg der Aktivitat der
Carbamyltransferase im Blutserum, was auf eine akute Leberschadigung hinweist (= di Vicenzo et al., 1974).
Nach einmalig 0,5 ml Xylol/kg s.c. ist die Laufdauer (Laufrad) der Ratten vermehrt und die Lernfahigkeit
vermindert (= Desi etal., 1967).

Wiederholte nicht-inhalatorische Applikation:

Die Xylol-lsomere, jeweils 10 mmol/kg/Tag an drei aufeinanderfolgenden Tagen oral verabreicht, induzieren
mikrosomale Enzyme der Ratte. o-Xylol steigert in Lebermikrosomen die Aminopyrin-N-Demethylase-Aktivitat
und den Cytochrom-bs-Gehalt, m-Xylol zusétzlich die Arylhydrocarbonhydrolase-, Anilinhydrolase- bzw. NADPH-
Cytochrom-c-Reduktase-Aktivitdt und den Cytochrom-P-450-Gehalt. Alle Isomere steigern in Nierenmikrosomen
die Anilinhydrolase-Aktivitat, m-Xylol die Konzentration von Cytochrom-P-450- und -l sowie die NADPH-
Cytochrom-c-Reduktase, p-Xylol die Cytochrom-P-450-Konzentration (= Pyykkd, 1980). Erhalten Ratten
zweimal taglich jeweils 0,05 ml/100 g Koérpergewicht per os Uber drei Monate, so treten kardiotoxische Effekte in
Form von leichten Repolarisationsstdrungen und Vorhofflimmern auf. Die eingesetzte Dosis ist hoch und die
dabei in den Organismus gelangte Xylol-Konzentration kann mit einer solchen verglichen werden, wie sie
wahrend einer 8-Stunden-Inhalation aus etwa 1609 ppm aufgenommen wird (=» Marvai et al., 1976). Hieraus ist
zu folgern, dal} dem Xylol eine relativ geringe kardiotoxische Potenz zukommt.

{Quelle: =+ Henschler, D.: Gesundheitsschadliche Arbeitsstoffe, VCH Weinheim {1991))
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Stoffwechselverhalten

Die folgende Abhildung mage den Metabolismus von Xylol, wie er in der neueren Literatur angenommen wird,
verdeutlichen:

0-,5-,p-Aylol

o,

Hunmygenasen
coon
mtohnllehydrcqmm Allenyddehydropenase i
C k §
Nethy)boaryl- ‘iﬂ-hylbcnstbwen
Toluylisawren
Dlu.hyurercnu alkanole aldehyde ( ;n‘:iu: i
rtt Glycin
m G=C-NH+ 0!2 «CO0H
s
H,
Ho ™y 3
o= -, p-Tolursiere
(2,3=; ai:'-'o z M- 2,54) (Nethylhippursaure)}
Xy

-Konjugatton mit Gluecwron. u.
Schaefelniuree

Abb. 1. Metabolismus von o-, m- und p-Xylol (modifiziert nach = Angerer, 1982 und 1983)

Die drei Xylclisomere und Ethylbenzol werden in Gasform ca. zu 60% pulmonal reserbiert, wobei die systemische
Belastung direkt der Xylolkonzentration in der Luft propoerticnal ist (=» Angerer, 1983).

Flussiges Xylol wird Gber die intakte duliere Haut resorbiert: 2,5 {0,7-4,3) mg/cne pro Minute (m-Xylal) {(-#»
Engstrom et al., 1977). Dies bedeutet, dal} bei Eintauchen von zwei Handen in flussiges Xylol ebensoviel Xylol in
den Organismus aufgenommen wird wie wahrend einer Exposition in 100 ppm (=# Engstrom et al., 1977). Die
perkutane Resorption von m-Xylol-Dampf betragt weniger als 0,6 mg/cnm? pro Stunde, sie ist folglich verglichen
mit der von m-Xylol-Flissigkeit unbedeutend (  Riihimaki et al., 1978).

Bei versehentlicher oder suizidaler Aufnahme von flissigem Xylol ist die Resorptionsrate sehr hoch (~ Burg,
1982, = Hipolito, 1980; = Klaucke et al., 1982).

Nach der Resorption verteilt sich Xylol in den lipophilen Geweben und Organen, wobei sich die héchsten
Konzentrationen in Leber, Knochenmark und Nebennieren nachweisen lassen; Ethylbenzol wird nur in Spuren,
Xylole werden zu ca. 5% in unveranderter Form Ober die Lunge wieder ausgeschieden (- David et al., 1979;
=» Angerer et al., 1984).

Xylole und Ethylbenzol werden im menschlichen Qrganismus durch Seitenkettenoxidation in harngangige
Substanzen, wie Methylbenzoesauren, Methylphenylcarbinol (ca. 5%) und Phenylglyoxylsaure und Mandelsaure
{ca. 25%). Es wird vermutet, dal} von diesen Metaboliten das fir den menschlichen Organismus toxische
Potential ausgeht (= Bieniek et al., 1982; = Tauber, 1980; = Delbrick et al., 1982).
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Nur ein sehr geringer Anteil {2%) des Xylols wird zu Xylenolen oxidiert und in Form von Glucuron- und
Schwefelsaurekonjugaten mit dem Harn ausgeschieden { Lewalter et al., 1984; == Morin etal., 1981, -»
Ogata et al., 1980; Riihimaki, 1979). Bei der Betrachtung des Xylolstoffwechsels im menschlichen
Organismus ist von einer Enzyminduktion in den Lebermitochondrien auszugehen (= David et al., 1979; =

Ungavaet al., 1980; - Washittl et al., 1980).
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Toxizitat

MAK: 100 ppm (440 mg/m3)

Uberprufung auf krebserzeugende Wirkung.
LDsp (Ratte, oral): 4300 mglkg

TCp- 102 (Mensch, inhal.): 2 ppm

(=@ Biethan et al., 1984, -+ Browning, 1965).

Embryotoxizitat:

Wiederholt inhalierte niedere Xylol-Konzentrationen bewirken bei trachtigen Muttertieren geringe Veranderungen
an Feten.

Carcinogenitit:Quelle: 1

Es ist méglich, dalk Xylol als Tumorparameter bei der Hauttumorgenese mitwirkt. Dies wird aus Studien an
Mausen gefolgert, wobei nach Xylol-Applikation auf die Haut und anschlielRender subkutaner Injektion von
Urethan die Hauttumorfrequenz anstieg (= Pound et al., 1963). Lokal durch Xylol verursachte dermale
Entzundung und Hyperplasie férdert die Entstehung von Hauttumoren durch UV-Licht { . Pound, 1968, 1970). In
einer anderen experimentellen Studie mit Xylol werden keine Anhalte fur eine carcinogene cder cocarcinogene
Potenz gefunden {=# Berenblum, 1941).

Mutagenitat:

Alle drei Xylol-lsomere sind im Ames-Test negativ (Bos et al., 1981). Im Rezessiv-Letal-Test an der Drosophila
wird eine |leichte Mutagenitat nachgewiesen (= Donner, 1980).
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Symptome

Akut systemische Wirkung:

Die akuten systemischen Wirkungen von Xylol ahneln denen des Toluols und sind bei niedrigen Konzentrationen
eher unspezifisch, : Kopfschmerzen, Ubelkeit, Schwindelgafuhl etc., was wiederum als ZNSDeaprassion oder -
Reizung aufzufassen ist (vergleiche auch bei Toluol). Ab 4000 bis 8000 mii? Narkose und Kema. Bei Inhalation
von Xyloldampfen tritt eine Rétung des Gesichts auf mit starker Hitzeempfindung (Dilatation der peripheren
Gefaie). Krampfe, Schock, Herzstillstand und Atemlahmung maéglich.

Akute lokale Wirkung auf Haut, Schleimhaut, Augen:

Auf der Haut kommt es in Abhangigkeit von der Dauer und Intensitat der Exposition (u.a. mit flussigem Xylol) zu
Reizungen, Erythemen, Austrocknung und Entfettung, bei allergischer Pradisposition bis zur Blasenbildung wie
bei Verbrennungen. Bei hohen Konzentrationen von Xyloldampfen und Kontakt mit flussigem Xylol kommt es zu
{allerdings reversiblen) starken Reizungen der Augenschleimhaut mit Keratitis und Vakuoclenbkildung in der
Hornhaut. Neuere Untersuchungen haben eine Empfindlichkeitsgrenze von ca. 105 ml/m® ohne
Reizerscheinungen der Schleimhaute erbracht (- Carpenter et al., 1975). Reizerscheinungen am Zahnfleisch
werden beschrieben. Bei Aufnahme von flussigem Xylol per os kommt es zu starken Irritationen der
Schleimhaute des Gastrointestinaltrakts, bevor die systemische Wirkung eintritt.

Chronisch:

ZNS-Wirkungen bei niedrigen Konzentrationen wurden mit psychologischen, neurophysiclogischen und
neuropsychologischen Verfahren naher spezifiziert { = Riihimakiet al., 1980, = Savolainen et al., 1980, 1981,
= Seppalainen et al., 1981). Hierbei wurden psychologische Fragebogen, EEG-Aufzeichnungen, Messungen
der evozierten Potentiale und andere Verfahren angewendet, um die chronische Reizschwelle zu ermitteln. Dabei
konnte festgestellt werden, dafd vor allem in Kombination mit Alkohol eine starkere Beeintrachtigung vor allem
cerebelldrer Funktionen auftritt (-> =» Benzol, = Taluol). Uber Schiafstérungen und neurasthenische Symptome
wird berichtet.

Systemische Wirkungen:

Die friher angenommene Teratogenitdt, Embryotoxizitat, Mutagenitat, Gentoxizitat und Kanzerogenitat lassen
sich wohl, wie schon erwdhnt, auf Beimischungen von Benzol zurickflhren {-> = Benzol). Auch bei
tierexperimentellen Studien konnte dieser Verdacht nicht bestatigt werden.
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Nachweis

Als Nachweismethoden haben sich das "ambient monitoring" zur Bestimmung der Schadstoffe in der Luft und
das "biolegical monitoring” zur Bestimmung der Stoffwechselparameter in Blut und Urin durchgesetzt, wobei
ersteres als Praventivmalnahme einzuschatzen ist, wahrend letzteres bei einer Vergiftung qualitative und
quantitative Anhaltspunkte Ober das Ausmal? einer vorherigen Exposition geben kann (= Angerer, 1982, =»
Pannwitz, 1983; = Ogata et al, 1980).

Bei ambient maonitoring hat sich die Gaschromatographie bewahrt (= Maskarinec et al., 1983), die die
Konzentration am Arbeitsplatz, in der Alveolarluft und im Blut als Methode der Wahl gilt. Bei Entnahme gréRerer
Raumluftproben wird meistens Aktivkohle verwendet. Wie bei Benzol und Toluol schon beschrieben, werden zur
Bestimmung von Aromaten im Blut auch die Dampfraumanalyse (als sehr spezifisches Verfahren) und die
gaschromatographischen Verfahren zur Metabolitenanalyse eingesetzt (-> - Benzol, = Toluol). Als
Reaktionsprinzip sei der Nachweis mit Dragerréhrehen Toluel 5fa upd Toluol 25/a erwahnt, da sich auch Xylol
hiermit nachweisen [alt. Querempfindlichkeit, unterschiedliche Farbung (<4 Leichnitz, 1988).

Zu erwahnen ist noch die Hochdruckflussigkeitschromatographie, die schwerer flichtige Substanzen und deren
Metaboliten mit besserer Validitat nachweisen kann (= Angerer, 1984).

Tab. 1: Nachweis und Normalwerte von Xylof (= Schiwara et al., 1984)

Untersuchungs- Probenmaterial Methode Nachweisgrenze Normalwerte
parameter
Xylole Oxalat-Blut 2ml GC/MS 3 ug/l < 1,4 ug/l (Nichtraucher)
GC/FID 150 pg/l < 1,8 ug/l (Raucher)

BAT: 1.5 mg/l
Methylhippurséuren Harn 10 ml 0,01 g/l BAT: 2 g/l
(Tolursduren) Absenkung des BAT wird diskutiert
Xylole Luft (Passivsammler) 5 pg/m? 90.Perzentil: 45,9 pg/m?
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Therapie

Siehe - Kapitel |1I-3 Lésemittel, allgemein (Therapie) unter:

Vitaltherapie:
Beatmung.

Circufation;
Entgiftung:

Flrsorge:

Gegengift:

Therapie - chronisch

—  Expositionsstop:

Alle disebeziglichen Giftquellen meiden {siche  Vorkommen)

—  Zusatzgifte meiden:

Rettung aus Gasmilieu
Frischluft, ktinstliche Beatmung

Herz-Lungen-Wiederbelebung, Schock,
Krampfe

Haut, Augen, Entgiftung fettlislicher Gifte,

Magenspulung
Spatschaden

Medizinalkohle

Nahrungsgifte (Pestizide), Verkehrsgifte (Benzol, Blei, Formaldehyd), Wohngifte (Formaldehyd, Lésemittel,

Biozide), Kleidergifte {Formaldehyd, Farben)

— Vitamin- und eiweifireiche Nahrung:
Frische Nahrung, Gemuse, Fleisch
viel Bewegung an frischer Luft.
Taglich zwei Liter Leitungswasser trinken.

Postives Denken, viel Freude, glickliches Sexualleben.

—  Erst nach erfolgreicher Durchfithrung obiger Magnahmen Versuch einer medikamentdsen Beeinfius sung

der Organschéden:

Schwindel: Gingko biloba - 3 x 20 mg Tebonin forte
Schwiéche bei "MS": Spasmocyclon - 3 x 200 mg Drgs.
Tetanie: Ca-EAP - 3 x 2 Drgs.

Immun-/u. Nervenstrg.: Johanniskraut-Tee trinken

— Fettlésliches Gift aus Speicher entfernen:

Unterbrechung des Leber-Galle-Blut-Kreislaufs durch das Bindemittel Kohle-/Paraffinél {2:1) oder nur durch

Paraffindl. Taglich ein Essliffel. 8 Tage Gabe, dann 8 Tage Pause.
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Kasuistik
1. Fall:

- AF. 54 Jahre, m.

Anamnese:

— 30jahrige Exposition von Lésemitteln in Kunstoffbetrieben, er sollte vom Arbeitsamt nicht mehr in diese
Branche vermittelt werden.

Laborwerte:

— Urin Il (nach DMPS bkei Kreatinini.U. 1,56 g/l):

Cu 1460 pg/l
Pd 175 pgll
Cd 3,2 pg/l
Hyg 44,2 pgi

Blut:

Leukos 7.0 tsd/mel
segm 46%
lymph 44%

mono 10%

Lymphozyten T-Helferzellen 39.5%
Lymphozyten T-Suppresscrzellen 38,4%
Helfer-/Suppr.-Quot. 1

T-Helferzellen absclut 1218/mol.

CT-Schiédel:

pathel. Veranderungen vom MNeurclogen diagnostiziert
Es wurden nur auffallige Werte angegeben.
Schwere zentralnervise Stérungen, Allergien, Immun- und Organschaden.

Komplikationen: tox. Gastritis, ulcus ventr., spast. Bronchitis, Hyperlipidamie, rez. Ischialgien, Gonarthrose

Diagnose;
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chron. Lésemittelvergiftung, chron. Metallsalzvergiftung
Verlauf:

Der Patient verstarb an den Folgen einer chronischen Lésemittelvergiftung durch Kunststoffherstellung. Da durch
die Firma Milton u. Bratley keine Angaben Uber die Chemikalienmengen gegeben wurden, die von dem Patienten
verarbeitet wurden, konnte durch Berufsgenossenschaft bisher keiner Berufskrankheit anerkannt werden.
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