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Hexan

Synonyme

n-Hexan (4 Strukturisomere: 2-Methylpentan, 3-Methylpentan, 2 2-Dimethylbutan = Neohexan, 2,3, -
Dimethylbutan); Isomergemische = technisches Hexan

Chemische Formel

CH3{CH2)4CH3
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Verwendung/Vorkommen

n-Hexan hat eine Vielzahl von Verwendungsmaglichkeiten und wird als technisches Hexan (Isamergemisch) ader
Zusammen mit anderen Losemitteln (u.a. Siedegrenzbenzine, Aromaten, Ketone, Chlorkohlenwasserstoffe)
eingesetzt. Es dient als Basis zur Herstellung von Klebstoffen, als Lésemittel in Lacken und Farben, als
Extraktionsmittel fur pflanzliche Ole, hildet den Hauptbestandteil des Benzins oder wird als Isohexan zur
Aufbereitung klopffester Kraftstoffe verwendet. n-Hexan (u.a. in Klebstoffen) wird als Droge mildbrauchlich

verwendet ("schnuffeln™).

(= Delbrick et al., 1982; = Biethan et al., 1984, = Ackerly et al., 1964, =» Brozavsky et al., 1984, =
Christiansson et al., 1957, = Glaser et al., 1962; = Jacobizer et al., 1963; -+ Massengale et al., 1963, =»
Altenkirch, 1985; = Kempe, 1985; =» Faust ef al., 1983; = Clearfield, 1970; = Litt et al., 1969, = Battistini et
al.,, 1975, = Dulson, 1970; = Berghoff, 1968).

Folgendes Schema soll die vielfaltige Verwendung vaon n-Hexan in der Industrie verdeutlichen:
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Beschaffenheit

n-Hexan ist eine farblose, leicht brennbare Flussigkeit mit schwachem, typischem Eigengeruch; gut mit
Alkoholen, Chlor und crganischen Lasemitteln mischbar; mit Wasser nur sehr schlecht mischbar; bei
Anwesenheit von Salzen nimmt die Léslichkeit zu. Die Dampfe sind schwerer als Luft und kénnen mit ihr
explosionsfahige Gemische bilden. An der Luft verbrennt n-Hexan zu Kohlensaure und Wasser.

Physikalische Daten:

Molekulargewicht 86,17; MAK-Wert 100 ppm; 380 mgfem3, Flammpunkt -23 °C; Siedepunkt 68,7 °C;
Schmelzpunkt (Erstarrungstemperatur) -95 *C; Dichte 20 °C/4 °C 0,6603 g/cm?, Explosionsgrenzen bei 20 °C
1,2-7,5 Vol.%; Dampfdruck bei 20 *C: 160 mbar; Verdunstungszahl (Ether = 1). 1.4

(= Verschueren, 1977, == Sax, 1979, = Gerarde, 1963, = Browning, 1965)
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Wirkungscharakter

Zentral und peripher neurotoxische Substanz. Neurologische und neurophysiologische Untersuchungen
erforderlich (PET).

Akute Wirkung:

Bei Einwirkung von n-Hexan-Dampfen finden sich Schwindel, Kopfschmerzen, Reizung des Auges und der
Luftrohre . Ubelkeit und Erbrechen, bei Konzentrationen ab 500 ml/m? ist bereits mit arsten narkotischen
Symptomen zu rechnen {  Patty et al.,, 1962). Intensiver Hautkontakt mit flussigem n-Hexan fihrt primar zur
Entfettung. Nach langerer Einwirkung kann es zu Erythembildung kommen {  Oettel, 1936). Auf die
Schleimhaute des Nasen-Rachen-Raumes und auf die Augenbindehaut wirkt n-Hexan reizend (- Wayne,

1960), jedoch im Vergleich zu Olefinen, wie z.B.2-Hexen, relativ gering. Es wird vermutet, daf? auch durch kutane
Expositionen gegendber flussigem n-Hexan polyneuropathische Symptome ausgeldst werden kénnen (=
Nomiyama et al., 1977, + Takahashi et al., 1977). Eindeutige Beweise dafur lassen sich jedoch in der Literatur
nicht finden.

Nach chronischer n-Hexan-Exposition kemmt es zunachst zu unspezifischen Stérungen des Allgemeinbefindens,
wie Kopfschmerzen, zunehmende Schwache und schnelle Ermidbarkeit (= Yamada, 1964, = Yamada, 1967;
= \Wada et al., 1965, = Yoshidaet al., 1974). Als erstes Zeichen einer Nervenschadigung wird meist ein
Taubheitsgefihl in den Zehen und Fingern angegeben, das in leichten Fallen das einzige Symptom bleiben kann
("distale, sensible Polyneuropathie") (= Spencer et al., 1980). Im weiteren Verlauf lassen sich symmetrische
Sensibilitatsstérungen in den distalen Anteilen der Extremitaten becbachten. Spater treten Muskelatrophien im
Sinne einer sensibel-motorischen Neuropathie auf, die nach Beendigung der Exposition in der Regel innerhalb
von 10 Monaten véllig verschwinden kénnen.

Die Aufnahme von n-Hexan in den menschlichen Organismus erfolgt vorwiegend durch Inhalation. Die orale
Aufnahme ist selten und geschieht fast ausschliellich durch Verwechslung oder in suizidaler Absicht.
Vergiftungen durch Aufnahme Uber die Haut sind wegen der relativ langsamen Resorption flissiger aliphatischer
Kohlenwasserstoffe wenig wahrscheinlich. Die Resorption von n-hexan-haltigen Dadmpfen durch die intakte Haut
ist dagegen zu vernachlassigen. In vivo wurde bei n-Hexan-Konzentrationen von 150; 283 und 595 ml/n? eine
erhdhte Anzahl von Chromosomenaberrationen in den Knochenmarkszellen bei mannlichen Albinoratten
festgestellt. Dagegen zeigte sich keine signifikante mutagene Aktivitat an V-79-Zellkulturen (=» Lankas et al.,
1978).

Eine cancerogene oder tumorprovozierende Wirkung durch n-Hexan lief? sich bei Untersuchungen an der Haut
von Mausen nicht nachweisen (=» Sice, 1966, =» Ranadive et al., 1972). Auch bei subkutaner Applikation (0,5
ml als Einzeldosis) bei Mausen konnte kein Tumor beobachtet werden (- Ranadive et al., 1972).

Zahlreiche Untersuchungen und tierexperimentelle Studien haben ein klares Bild Gber die Wirkungsweise,
insbesondere aber Uber die Biotransformation des n-Hexan im Organismus ergeben. Nach dem derzeitigen
Stand der Kenntnis ist davon auszugehen, dalk die quantitativ unterschiedliche Biotransformation von n-Hexan
kei Mensch und Tier - beim Menschen vorwiegend Gbker die Bildung von 2, 5-Hexandion, dessen starkes
neurotoxisches Potential eindeutig nachgewiesen wurde, beim Tier dagegen Uberwiegend (ber 2-Hexanaol - die
Ursache dafir sein dirfte, dafd die neurotoxische Wirkung beim Tier erst oberhalb von 200 ml/m® auftritt,
wogegen der menschliche Organismus bereits bei 100 ml/m® mit polyneuropathischen Symptomen reagieren
kann. Hieraus l46t sich folgern, daf die Ubertragung der Ergebnisse der Tierversuche auf den Menschen bei n-
Hexan nicht ochne weiteres méglich ist.

Chronische Wirkung: B

Seit 1964 sind zahlreiche kasuistische und epidemiologische Arbeiten erschienen, die sich mit der chronischen
Wirkung verschiedenartiger n-Hexan-haltiger Arbeitsstoffe auf den Menschen beim gewerblichen Umgang oder
auch beim "glue sniffing" befassen, wobei an erster Stelle die Inhalation von n-Hexan-
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Tab. 1. Kasuistische Mitteifungen (ber gewerbliche chronische n-Hexan-Intoxtkationen nach Inhalation. (9

Henschier, 1981)

ArbeitsstofflArbeitsplatz n-Hexan-Konz. Expos.-Dauer Zahl der Symptome
in mlim3 Erkrankten

n-Hexan (90 %) 500-2500 hicht angegeben i) Sensible Polyneuropathie {19 Falle), sensible

Toluol {10 %)/ "n-hexane" und motorische Polyneuropathie (16 Falle).

Sandalenherst. in {wahrscheinl. Gesamt- Elektromyogramm verandert,

Heimarbeit Hexan) Mervenleitgeschwindighkeit verlangert.
Mervenbiopsie: Demyelinisierung, axonale
Verand. (~#* Sobwe et al., 1966)

"n-hexane on sale" (70 %) 500-2500 "mehrere Monate oder 93 Gr. |: sensible Polyneuropathie (53 Falle)

Toluol {"geringere meht" 8 h/d Gr. Il: sensibel-motorische Polyneuropathie mit

Mengen™y/ Muskelatrophie (8 Falle),

Sandalenherst. in Muskelbiopsie: Degeneration der Muskelfasern

Heimarbeit bei 3 Fallen (~# Yamamura, 1969)

n-Hexan (95 % rein)/ 1000-2000 5-6 Mo 11 "Intoxikationspolyneuritis der gemischten Form”

Pharmazeut. Fabrik etwa 48 h/Wo {keine weiteren Angaben) (= Yamada, 1964)

technisches n-Hexan/ 650-1300 2-4 Mo 3 sensibel-motarische Polyneuritis (=f»

Mahelfabrik Herskowitz et al., 1971)

Benzin C 400 "langere Zeit" 6 Palyneuropathie (nicht naher charakterisiert) (

{n-Hexan: = Cavigneaux, 1972)

15-25 %)/

Katalyseheizdfen

"vorwiegend n-hexane"/  54-200 {wahrscheinl. 1 Neuropathie {(Muskelschwache und -atrophie} (

Sandalenherst. in Gesamt-Hexan) = Takahashi et al., 1977}

Heimarbeit

"benzene" (wahrscheinl.  10-200 9 Mo 1 Gangstsrungen mit Muskelschwiche und -

Gesamt-Hexan)/ 12 Mo 1 atrophie an unteren Extremitéten.

Zifferblattherst. in "langer” 2 Elektromyograph. Veranderungen,

Uhrenfabrik Verldngerung der Nervenleitgeschwindigksit.
MNervenbiopsie: axonale Degeneration. {
Yoshida et al., 1974)

n-Hexan/ 58 141 1-18a3 14 Keine Schadigung des Nervensystems. In

Metallfabrik {"n-hexans") einigen Tests geringe MNeigung zu funktionsllen

{Herstellung von Stdrungen des peripheren Mervensystems,

Wolframlegierungen) z.B."maximale motorische
MNervenleitgeschwindigkeit verlangert” im
Vergleich zur Kontrollgruppe (14 Pers.) (=i
Sanagi et al., 1980)

n-Hexan 10-3000 5-21a 13 Ophthalmeoskopische Maculopathie in 3 Fillen. (

{techn.y/ = Raitta et al., 1978)

Speisedl- und
Heftpflasterincustrie

Uber Polyneuropathie nichts mitgeteilt.

Dampfen steht. Neben unspezifischen Allgemeinsymptomen treten je nach Hohe der Konzentration nach

mehreren Monaten (- Wada, 1965; =» Yoshida et al., 1974) bzw. mehreren Jahren {

Sanagi et al., 1980)

Parasthesien in den Zehen und Fingern auf, gefolgt von weiteren symmetrischen Sensibilitatsstérungen,
vorwiegend in den distalen Anteilen der Extremitaten in Form des "glove and stocking”-Typs mit Nachlassen des
Berihrungs-, Temperatur- und Vibrationsempfindens. Gleichzeitig damit gehen die Muskeldehnungsreflexe
verloren - in leichten Fallen ist meist nur der Achillessehnenreflex betroffen. Schliellich entwickelt sich eine
symmetrische Muskelschwache vornehmlich im distalen Bereich der Extremitéten im Sinne einer schlaffen
Lahmung. Die Betroffenen sind dann unfahig, Gegenstande zu ergreifen oder Hindernisse zu (ibersteigen
{"distale, sensibel-motorische Polyneuropathie’) { . Spencer et al., 1980). Schwere Falle zeigen erhebliche
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Muskelatrophien, die sich in proximaler Richtung ausbreiten, z. T. unter Einbeziehung der Stammuskulatur. In
einigen Fallen wurde eine Mitbeteiligung der Hirnnerven (ll, V, VIl und VIII} becbachtet. Im ganzen ist der Verlauf
charakterisiert durch plétzlichen Eintritt und langsame Zunahme, wahrscheinlich als Folge einer intermittierenden
Exposition Gber langere Zeitraume. Die Progression erstreckt sich gewdhnlich Gber 1-4 Monate nach
Expositionsende (-» Spencer et al., 1980). Eine vollige Wiederherstellung ist bei geringer und mittelgradiger
Neurcpathie im allgemeinen innerhalb von 10 Monaten nach Beendigung der Exposition zu erwarten, bei
schweren Fallen bis zu 3 Jahren nach Expositionsende, Todesfalle sind nicht bekannt.

Kasuistische Mitteilungen Uber gewerbliche chronische n-Hexan-Vergiftungen nach Inhalation sind in Tabelle 1
wiedergegeben.

Parallel zur Schwere des klinischen Bildes verlaufen die elektrophysiologischen Abweichungen (Verlangerung
der Nervenleitgeschwindigkeit, elektromyographische Veranderungen), die mit der Wiederherstellung auch
verschwanden (- Spencer et al., 1980).

Bei der Biopsie findet sich eine ausgedehnte Nervenschadigung mit hochgradigen paranodalen
Axonschwellungen ("parancdal giant axonal swellings") (-9 Spencer et al., 1980), die elekironenmikroskopisch
einer Anhaufung von 10-nm-Neurofilamenten entsprach. Zugleich konnte auch ein Schwund der Uberlagernden
Myelinhtlle (Demyelinisierung) beobachtet werden. Die riesigen axcnalen Schwallungen wearden von einigen
Autoren fur das charakteristische Merkmal einer Degeneration der peripheren Nerven durch chronische n-Hexan-
Einwirkung gehalten (< Spencer et al., 1980; = Rizuttc et al., 1977; = Towfighi et al., 1976, = Korobkin et
al., 1975).

Durch mibrauchliche Aufnahme von n-Hexan, in hohen Dosen beim sog. "Schniffeln” (glue sniffing), bei dem n-
Hexan-haltige Losemittel aus Klebstoffen oder Lacken inhaliert werden, treten die bereits beschriebenen
neurotoxischen Symptome sehr viel starker in Erscheinung, und Lahmungen an den Extremitaten machen sich
sehr frihzeitig bemerkbar. Das Krankheitshild wird als "symmetrische, progressive, von distal aszendierende,
vorwiegend motorische Polyneuropathie mit ausgepragten Muskelatrophien" beschrieben {  Altenkirch et al.,
1977). Verwechslungen mit einem Polyradiculitis-Syndrom in der atypischen Form des Guillain-Barré-Syndroms
sind maglich.

Eine Verstarkung der n-Hexan-Wirkung durch Beimischung von Methylethylketon (MEK) wird diskutiert (=
Altenkirch et al., 1979). Die friher angenommene verstarkende Wirkung durch Toluol {  Shirabe et al., 1974)
hat sich nicht bestatigt. Dagegen vermutet man, dafl} der Stoffwechsel von n-Hexan dadurch eher inhibiert wird (
=» Suzuki et al., 1974). Von finnischen Autoren wurden nach n-Hexan-Exposition auch Auswirkungen auf das
optische System {(Maculopathie, Farbsinndefekte) beschrieben {  Raitta et al., 1978, = Seppaldinen et al.,
1979), deren Bewertung jedoch noch nicht endgiltig abgeschlossen ist.
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Stoffwechselverhalten

Aufnahme:

n-Hexan und Hexangemische werden bei Inhalation gut Gber die Alveolen der Lunge resorbiert; die potentielle
gesundheitliche Gefahrdung ist hauptsachlich auf die pulmonale Aufnahme zurtckzufuhren (= Nomiyama et al.,
1974; = Rémelt et al., 1977). Bei Ingestion in suizidaler Absicht oder Verwechslung bei Kindern wird n-Hexan
gut uber die Schleimhaute des Gastrointestinaltrakis resorbiert, allerdings existieren hier nur einige Kasuistiken (
= \Wear et al,, 1962, . Herskowitz, 1979). Einige Autoren sind der Ansicht, daf? auch die Resorption Uber die
Haut zu systemisch toxischen Wirkungen fihrt (= Calesnick et al., 1975, = Goutieres et al., 1977, - Curley et
al., 1971, - Dimaio et al., 1973; -+ Fries et al., 1982), spielt aber wahrscheinlich fur die Intoxikation nur eine
untergeordnete Rolle.

Im Vergleich zu anderen organischen Lésemitteln, wie Ethylacetat, Toluol, Trichlorethen, Aceton und Ethanol,
weist n-Hexan die geringste Retentionsrate auf{ Nomiyamaet al., 1974). Bei einer angenommenean mittleren
Retentionsrate von 15% wirden bei einer Exposition ven 1 Stunde durch 100 mlim? n-Hexan vom menschlichen
Organismus im Ruhezustand (Atemfrequenz: etwa 8 I/min) etwa 25 mg n-Hexan resorbiert. Nach Ende der
Exposition wird Uber die Halfte (etwa 56%) des retinierten n-Hexans unverandert Gber die Lunge eliminiert. Der
restliche im Kérper verbliebene Anteil wird metabolisiert und mit dem Harn ausgeschieden.

Metabolismus:

Die Biotransfoermation von n-Hexan lauft im wesentlichen in der Leber ab, webei in mehreren Oxidationsschritten
zunachst 2-Hexanol entsteht; dieses wird dann weiter zu Diolen, Hydroxy-Ketonen, Diketonen und schlieBlich zu
Hexansauren oxidiert. Dadurch wird das lipophile n-Hexan in hydrophile Produkte umgewandelt, die dann direkt
oder nach Konjugation mit Glukeron und Schwefelsaure im Urin ausgeschieden werden kénnen. Nach dem
derzeitigen Stand der Kenntnis verlauft die Bictransformation des n-Hexan bei Mensch und verschiedenen
Versuchstierspezies qualitativ in gleicher Weise (- Spencer et al., 1980), jedoch werden die einzelnen
Metaboliten in unterschiedlichen Mengenverhaltnissen gebildet. Der fir die Neurotoxizitat hauptséchlich
verantwortliche Metabolit ist das 2,5-Hexandion, das von den
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Abb. 1: Metabolismus von n-Hexan

tbrigen nachweisbaren Hexan-Metaboliten (2-Hexanol, 2,5-Dimethylfuran undv-Valerolacton) die l&ngste
Verweildauer im Organismus besitzt. Quantitativ besteht nun zwischen Mensch und Tier der Unterschied, dalk im
menschlichen Harn die nachgewiesene Menge an 2,5-Hexandion etwa 20-30mal gréfier ist als die von 2-
Hexanol. Die Harnanalyse im Tierversuch (Ratten und Meerschweinchen) dagegen ergab, dafd hier der
Hauptmetabolit 2-Hexanol ist { = Abdel-Rahaman et al., 1976; = Perbellini et al., 1979; == Frontali et al., 1980),
dessen Anteil dreimal so hoch ist wie der des 2,5-Hexandions. 2,5-Dimethylfuran undy-Valerclacton stellen
dagegen wahrscheinlich keine "echten" n-Hexan-Metaboliten dar, sondern werden wahrend der

gaschromatographischen Analyse durch Zyklisierung von Hydroxylverbindungen gebildet &= Perbellini et al.,
1981).

Inwieweit die neurctoxische Wirkung des n-Hexan durch andere Stoffe stimuliert oder inhikiert werden kann, wird
noch diskutiert.
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Die Verteilung im menschlichen Grganismus und in den inneren Crganen wie Blut, Gehirn, Niere, Nebenniere
und Milz verlauft nach einer Exponentialfunktion, wohingegen die Aufnahme in der Leber nach anderen
Gesetzmaligkeiten zu verlaufen scheint, da der Lipidgehalt bei der Inhalation linear anstieg (- Delbrick et al,,
1882). Uber die Verweildauer von n-Hexan und seinen Metaboliten im Organismus, die direkt proportional zur
Neurctoxizitat zu sein scheint, berichten andere Autoren (. Busetal., 1979a; = Bus etal., 1979b; -+
Schaumburg et al., 1976).

Ausscheidung:

Das resorbierte n-Hexan wird gréitenteils (ca. 56%) in unveranderter Form Uber die Lunge abgeatmet und zum
anderen Teil Uber seine Metaboliten mit dem Harn ausgeschieden: 2,5-Hexanol ca. 55%, 2-Hexanol ca. 3%, 2,5-
Dimethylfuran ca. 29% und -Valercacton ca. 13% (= Perbellini et al., 1980, -+ Delbruck et al., 1982).
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Toxizitat B
Akute Toxizitat:

Bei n-Hexan-Konzentrationen von 2000 mifim3 wurden nach einer Expositionsdauer von 10 min keine Symptome
beobachtet, bei 5000 mlfm3 dagegen kemmt es nach 10 min zu Schwindel und Benommenheit {  Patty et al.,
1962). Eine Reizwirkung konnte bei 500 mi¥mS nach 3-5 min Expositionsdauer nicht festgestellt werden.
Beobachtungen (4 Wayne, 1960) tber Reizwirkungen am Auge bei bereits 20 ml/m? sind wahrscheinlich
gesondert zu bewerten, da die Beimischung von 1 mi/m® NOz méglicherweise zur Verstarkung des
Irritationseffektes beigetragen hat.

Inhalation von n-Hexan-Konzentrationen bis zu 8000 ml/m® verursacht bei Mausen keine narkotische Wirkung (
=» Swann et al., 1974). Bei Konzentrationen zwischen etwa 34700 und 43800 ml/i? kam es nach 13-90 min zur
Seitenlage bei Mausen mit valliger Erholung nach Expositionsende. Bei etwa 43800 bis 52000 mi/n? traten nach
9-119 min Reflexlosigkeit und Tod ein {(#» Fuhner, 1921).

Bei Inhalation von "chemisch reinem" Hexan in einer Konzentration von etwa 28400 ml/n kam es nach 2
Stunden bei Mausen nach anfanglicher Erregung zur Seitenlage, bei etwa 34100 mlim? zu Krampfen und Tod
durch Atemlahmung (= Lazarew, 1929).

Bei intraperitonealer Applikation einer Einzeldesis von 2 ml n-Hexan beim Meerschweinchen wurde eine Letalitat
von 80% nach 24-72 Stunden becobachtet { Wahlbearg, 1979).

Bei kutaner Applikation fand sich makroskopisch nach 15 min keine Hautveranderung, mikroskopisch dagegen
eine Zellkernschrumpfung in allen Epidermisschichten, die mit fortschreitender Expositionszeit zunahm { .
Kronevi et al., 1979). Morphologische Veranderungen an Leber und Niere waren nicht nachzuweisen. An
Kaninchen wurde die intakte wie auch die vergeschadigte (abgeschliffene) Haut untersucht. Die festgestellten
Hautveranderungen nach 22 und 24 Stunden wurden als leichte Hautreizungen beurteilt = Hineetal., 1970).

An Ratten wurden nach Aspiration durch Intubation von flussigem n-Hexan Krampfe und pldtzlicher Tod
innerhalb einiger Sekunden mit einer deutlichen Zunahme des Lungengewichts {Lungenddem infolge
"chemischer Pneumonitis') beobachtet (= Gerarde, 1963).

Nach Eintréaufelung von 0,1 ml technischem Hexan (n-Hexan-Gehalt etwa 45%) in den Bindehautsack bei
Kaninchen fand sich eine Rétung der Augen, die als "geringe Reizung” eingestuft wurde (- Hine, 1970).

Chronische Toxizitat:

n-Hexan-Kanzentrationen von 5; 25 und 125 mi/® (21 h/d, 7 d/Wo) bis zu 34 Wochen bei Inhalationsversuchen
an Ratten ergaben keine toxische Wirkung. Auch morphologische und funktionelle Anzeichen einer Neuropathie
wurden nicht gesehen (=i Spencer et al., 1980). Bei Inhalationsversuchen an Mausen in Konzentrationen von
100; 250; 500: 1000 und 2000 ml/m? (24 h/d, & dAWo) lber 1 Jahr fanden sich klinische, elektrophysiclogische
und histologische Veranderungen erst ab 250 ml/m? (= Miyagaki, 1977). Ratten, die fir 24 Wochen einer n-
Hexan-Konzentration von 200 ml/m® ausgesetzt waren, zeigten deutliche Schadigungen der peripheren Nerven {
=» Ono et al,, 1980). Neurologisches Leitsymptom bei allen Tieren war der "foot drop' (Herabhéngen des Fules
durch Insuffizienz der Dorsalextensoren). Pathohistologische Haupthefunde waren hochgradige
Axonschwellungen ("giant axonal swellings") mit Mark- und Nervenfaserdegenerationen im peripheren
Nervensystem (tibiale Nerven) und Zentralnervensystem (Kleinhirn, Medulla und Rickenmark) ("axonopathy,
centralperipheral distal type") (=» Spencer et al., 1980; = Spencer et al., 1977).

Tolucl-Exposition allein zeigte praktisch keine Wirkung (= Takeuchiet al., 1981). Auch ein Inhalationsversuch
an Ratten mit den im technischen Hexan - auBer n-Hexan - enthaltenen Cs-lsomeren in einer Konzentration von
500 mli/m?® Gber 6 Monate ergab keine klinischen oder histopathologischen Symptome am peripheren oder
zentralen Nervensystem (= Egan et al., 1980).
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MAK: 50 ppm (180 mg/m3)
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Symptome

Allgemeines:

Bei einer schweren Vergiftung mit n-Hexan besteht ein tiefes Koma.

Inhalation:

Nach akuter kirzerer Einwirkung (Inhalation) von n-Hexan treten unspezifische Symptome wie Schwindel,
Kopfschmerzen, Reizung der Schleimhaute, u.a. am Auge und im Respirationstrakt, sowie u.U. Ubelkeit und
Erbrechen auf. Bei haheren Dosen zeigt sich ein narkoseahnlicher Zustand, bis hin zum tiefen Koma (= Braun
et al., 1979). Todesfalle werden nach hoher n-Hexan-Dosierung nicht beschrieben (N.N.. = Citt, 1977).
Chronische Inhalation von n-Hexan 18st evtl. irreversible Polyneuropathien aus { ~ Altenkirch et al., 19786). Die
langere Inhalation der Dampfe kann auch ein toxisches Lungenddem auslésen. Erregende Wirkungen bei der
Inhalation sind viel seltener als bei Alkangemischen.

Hautkontakt:

Intensiver Hautkontakt mit flissigem Hexan kann zu Entfettung und Ekzemen fihren. Bei akuter dermaler
Einwirkung trat bereits nach 5 Minuten ein stechender Schmerz auf. Nach 90 Minuten bestand wieder véllige
Schmerzfreiheit, aber es bildeten sich Erytheme. 2 Stunden nach Beendigung der Einwirkung von n-Hexan trat
eine Gelbfarbung auf dem betroffenen Hautareal {Unterarm) ein. Langere Einwirkungszeiten am Qberschenkel (5
hj} riefen Blasenbildung hervor. Jedoch war auch nach langdauernden Versuchen keine Narbenbildung
feststellbar (¢ Oettel, 1936).

Augen:

Einige Autoren bestimmten das "relative Augenirritationspotential” verschiedener organischer Lésungsmittel.
Hexane hatten bei 20 ppm eine leichte, bei 5 ppm keine Reizwirkung {(=» \WWayne et al., 1960, = Delbrick et al.,
1982).

Besonders schwere Irritationen der Augenschleimhgute sind auch bei den "Schnifflern” zu verzeichnen (=i
Towfighi et al., 1976).

ZNS und peripheres Nervensystem:

Besonders hervorzuheben ist die toxische Neuropathie, das Entstehen einer degenerativen Nervenerkrankung,
die klinisch und experimentell einer durch Triarylphosphate erzeugten Polyneuropathie ahnelt ( » Delbrick et al.,
1982, = Rizzuto et al, 1977; .~ Sobueetal, 1974, - Qishietal, 1964; N.N.: -~ Nits, 1980; = Korobkin,
1975, = Yamamura, 1969; = Takeuchi, 1981; = Spencer et al., 1980; = \Wada et al., 1965). Neuere
Veroffentlichungen sprechen von einer langfristig durch aliphatische Kohlenwasserstoffe verursachten
cerebellaren Atrophie.

Bei den neurologischen Stérungen stehen symmetrische Sensikilitatsstérungen in den distalen Extremitaten
{handschuhférmige und strumpfférmige Hypasthesien), Nachlassen des Berlihrungs-, Temperatur- und
Vibrationsempfindens sowie der Verlust der Muskeldehnungsreflexe (z.B. Verlust des Reflexes d.n. triceps
surae). Es werden auch Falle von Muskelatrophien und Lahmungserscheinungen beschrieben (= Yamamura et
al.,, 1965, -+ Wada et al, 1965; = Yoshida et al., 1974, == Delbrick et al., 1982).

In schweren Fallen kann eine solche Neuropathie bis zu drei Jahren nach dem Expositionsende vorhanden sein.
Histologisch zeigen sich nach tierexperimentellen Untersuchungen paranodale Exenschwellungen und
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Demyelinisierungen (= Schaumburg et al., 1977, - Krasavage et al., 1980).
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Nachweis

Bei der Durchsicht der Literatur ergab sich, dal die gaschromatographischen Verfahren zu ungenau sind und
daher zur Bestimmung tber die MAK-Werte am Arbeitsplatz nicht aussagekraftig genug sind, zumal es sich bei
organischen Giften um Stoffe handelt, die im menschlichen und tierischen Crganismus transformiert werden (=
Delbruck et al., 1982)

Der Nachweis mit dem Drager-Profrshrehen n-Hexan 100/a besitzt eine Querempfindlichkeit mit vielen
organischen Verbindungen {n-Octan, Toluol, Xylol). Eine genaue qualitative und quantitative Bestimmung ist also
nur in begrenztem Umfang moéglich {  Leichnitz, 1982). Allerdings kénnen die Metaboliten 2,5-Hexadion {und 2-
Hexanol) als geeigneter Indikator fur den Nachweis einer n-Hexan-Exposition angesehen werden. Allerdings ist
hier lediglich eine qualitative Aussage méglich. Uber quantitative Analysen, die Intensitat der verausgegangenen
n-Hexan-Exposition kann noch keine Aussage gemacht werden (= Delbrick et al., 1982; = Nomiyama, 1974b;
= Perbellini et al., 1981, = Perbellini et al., 1981, 4+ Schneider et al., 1977, N.N.: = Niosh, 1977).

Dazu kommt, daf} in den in der Praxis verwendeten Arbeitsstoffen wie Klebern und Verdunnern meist
Mischungen aus verschiedenen Lésungsmitteln enthalten sind, z.B.Aceton, Methylethylketon,
Methylisobutylketon, Ethylacetat, Benzol, Toluol, Xylol, Trichlorethylen etc. (= Delbrick et al., 1982).

Deshalb ist es sehr schwierig, eine genaue Analytik fir diese Mischungen zu entwickeln und eine exakte Dosis-
Wirkungs-Beziehung zu bestimmen. Als fur den Arzt praktikabel scheint also lediglich die Bestimmung von o.g.
Metaboliten im Urin zu sein, um einen sicheren Nachweis fir eine n-Hexan-Exposition zu bekommen.

Um einen qualitativen Nachweis fir die Intoxikation mit organischen Lésungsmitteln schlechthin zu bekommen,
ist aber auch die Methode mit den Drager-Prifréhrechen n-Hexan 100/a sicherlich sinnvoll, um ggf. einen
lebensbedrohlichen Zustand behandeln zu kénnen:

Reaktionsprinzip:

CaH14 + Cre+ -> griinbraunes Realdionsprodukt

n-Hexan Chromsaure

(= | eichnitz, 1988; Bdjlen et al., 1972, = Bbhlen et al., 1973; N.N.: =» VDI-Richtlinien 1979; N.N.. =» VDI-
Richtlinien 1980).

Tab. 2: Weitere Nachweismethoden fiir n-Hexan

Untersuchungsparameter Probenmaterial Methode Nachweisgrenze Normalwerte

n-Hexan Oxalat-Blut 2 ml GC/IMS 10 pgyl <10 pg/l

2,5-Hexandion +

4.5-Dihydroxy-

2-hexanon Harn 10 ml GC/FID 1 mg/l BAT: 9 mg/l

n-Hexan Luft {Passivsammler) 5 pg/md 90. Perzentil:
15,3 pg/m?
MAK: 50 ppm
{180 mg/m?)
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Therapie

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

Vitaltherapie: Atemwege, Seitenlage, Rettung aus Gasmilieu

Beatmung. Frischluft, kiinstliche Beatmung

Circufation; Herz-Lungen-Wiederbelebung, Schock, Lungensdem, Krampfe

Entgiftung: Haut, Augen, Entgiftung fettlslicher Gifte, Magenspulung, forcierte Abatmung Uber die Lunge

Flrsorge: Spatschaden, Karzinogen/Mutagen

Gegengift: PEG 400

Kontraindikationen: Cave: Kein Adrenalin' (= Jungen, 1954; =f» Seyffart, 1952; = Bingham et al., 1980; = Teschke, 1985;

= Goldermann et al., 1983},

Therapie - chronisch

—  Expositionsstopp:

Alle diesbezuglichen Giftquellen meiden (siehe ~ Vorkommen)

— Zusatzgifte meiden:

Nahrungsgifte (Pestizide), Verkehrsgifte {(Benzol, Blei, Formaldehyd), Wohngifte (Formaldehyd, Ldsemittel,
Biozide), Kleidergifte {Formaldehyd, Farben)

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

Postives Denken, viel Freude, glickliches Sexualleben.

—  Erst nach erfolgreicher Durchfithrung obiger Mainahmen Versuch einer medikamentdsen Beeinflussung
der Organschéden:

Schwindel: Gingko biloba - 3 x 20 mg Tebonin farte
Schwiche bei "MS": Spasmocyclon - 3 x 200 mg Drgs.
Tetanie: Ca-EAP - 3x 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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Besonders zu beachten

Wie schon ausfuhrlich berichtet, kann n-Hexan als Schniffelstoff von Drogenabhangigen mibraucht werden.
Untersuchungen am Menschen und tierexperimentelle Studien beschaftigen sich mit dem Einfluld von n-Hexan
auf die Fertilitat, Teratogenitat, Mutagenitat und Kanzerogenitat (= Bingham et al.,, 1980; N.N.. - Hazeltown
Lab. America Inc. 1981; = Bus et al,, 1979; < Sice, 1966, = Lankas et al., 1978). Teratogene Effekte von n-
Hexan sind bisher lediglich in Tierversuchen beschrieben, wobei als Nebenbefund eine Atrophie des
Keimepithels in den Hoden von Ratten genannt wurde, denen n-Hexan durch eine Magensonde appliziert worden
war (= Delbrick, 1982).

Uber eine Terategenitat beim Menschen existieren keine Publikationan.

Die Mutagenitat in vivo an Ratten ergab bei einer Exposition von steigenden Konzentrationen (150, 300, 600
ppm) und 5 aufeinanderfolgenden Tagen (per Inhalation) eine erhéhte Anzahl von Chromosomenaberrationen, in
Knochenmarkszellen Strukturschadigungen wahrend der Mitose (- Delbrick et al., 1980; N.N.: =p Litton
Bionetics, 1979; = Randive et al., 1972).
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