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Chlorameisensaurepropylester

Chloroformic acid propyl ester

Neben Chlorameisensaurepropylester (Nr. 159) existieren noch TOXIKO-
LOGISCHE BEWERTUNGEN zu den Chlorameisensaureestern Chlor-
ameisensauremethylester (Nr. 36), Chlorameisensaureethylester (Nr. 77)
und Chlorameisensaurebutylester (Nr. 160), die zum Vergleich herangezo-
gen werden kdnnen.

1 Zusammenfassung und Bewertung

Chlorameisensaurepropylester ist bei akuter oraler Aufnahme gesundheits-
schadlich (LDsp Ratte oral fur den in Ol formulierten Stoff: 1212,4 mg/kg
Korpergewicht). Die Verwendung einer wassrigen Formulierung des Stof-
fes zur Bestimmung der LDsg, in der eine Hydrolyse des Chlorameisensau-
repropylesters nicht auszuschliel3en ist, hat einen niedrigeren oralen LDsq-
Wert flr die Ratte von ca. 872 mg/kg Korpergewicht ergeben. Bei akuter in-
halativer Aufnahme ist Chlorameisensaurepropylester deutlich giftig. Es
sind nach einer 1-stindigen Exposition gegenuber 200 ppm (ca. 1000
mg/m3) 3/10 Ratten und im Inhalations-Risiko-Test nach 3-minttiger Expo-
sition gegenutber einer bei 20 °C angereicherten bzw. gesattigten Dampfat-
mosphare alle eingesetzten Ratten verendet. Ohne weitere Angaben ist
berichtet worden, dass die LCsq bei 1-stiindiger Exposition 1600 mg/m? be-
tragt. Ebenfalls ohne weitere Angaben ist auch berichtet worden, dass die
LDso bei dermaler Applikation > 10200 mg/kg Korpergewicht ist. Allerdings
fuhrt es nach dermaler Applikation zu sehr starken Reizungen und Veréat-
zungen der Haut (siehe unten). Als Vergiftungssymptome nach akuter ora-
ler Applikation sind Dyspnoe, Apathie, anormale Lage, Taumeln, Zittern,
struppiges Fell, Zyanose und schlechter Allgemeinzustand beschrieben
worden. Bei inhalativer Aufnahme wird die Symptomatik mit starksten
Schleimhautreizungen, Schnappatmung und Atemnot durch die Atzwirkung
der Verbindung bestimmt. Auch bei den Sektionsbefunden tritt die atzende
Wirkung von Chlorameisensaurepropylester in den Vordergrund. Nach ora-
ler Aufnahme letaler Dosen haben Ratten weil3e, nekrotisch gegerbte
Schleimhéaute des Gastrointestinaltraktes aufgewiesen und nach einer aku-
ten inhalativen Intoxikation Blutfiille und Odem der Lungen und akutes Lun-
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genemphysem. Des Weiteren sind nach oraler Aufnahme letaler Dosen
noch akute Dilatation sowie Stauungshyperamie des Herzens befundet
worden. Nach oraler Aufnahme subletaler Dosen > 147 mg/kg Korperge-
wicht sind Verwachsungen des Vormagens mit Milz, Leber und Peritoneum
und Divertikelbildung mit Schorf bzw. Krusten im Vormagen aufgetreten.

An der Haut und an den Augen von Kaninchen wirkt Chlorameisensaure-
propylester stark reizend und atzend. Eine nur 1-minutige Applikation fuhrt
an der Haut bereits zu leichten Nekrosen.

Im als Prainkubationstest durchgefihrten Salmonella/Mikrosomen-Test an
den Salmonella typhimurium-Stdmmen TA 98, TA 100, TA 1535 und TA
1537 zeigt sich weder ohne noch mit metabolischer Aktivierung ein muta-
genes Potenzial von Chlorameisensaurepropylester.

2 Stoffname

2.1  Gebrauchsname Chlorameisensaurepropylester
2.2 IUPAC-Name Chlorameisensaure-n-propylester
2.3 CAS-Nr. 109-61-5

2.4 EINECS-NTr. 203-687-7

3 Synonyme, Trivial- und Handelsnamen

Carbonochloridic acid, propyl ester
Chloroformic acid propyl ester
Formic acid, chloro-, propyl ester
n-Propylchlorformiat
n-Propylchlorkohlensaureester
Propyl chlorocarbonate

Propyl chloroformate

n-Propyl chloroformate
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4.1

4.2

5.1
5.2
5.3

5.4
5.5

5.6

5.7

5.8
5.9
5.10

Struktur- und Summenformel

Strukturformel

Summenformel

0
V4
CHy—CH,~CH,—O-C
Cl

C4H-0O,Cl

Physikalisch-chemische Eigenschaften

Molekularmasse, g/mol
Schmelzpunkt, °C
Siedepunkt, °C

Dampfdruck, hPa
Dichte, g/cm3

Loslichkeit in Wasser

L6slichkeit in organischen
Lésemitteln

Loslichkeit in Fett
pH-Wert

Umrechnungsfaktor

122,55
<-70

57,5 (bei 133 hPa)
25,3 (bei 267 hPa)
112,4 (bei 1013 hPa)
115 (bei 1013 hPa) (B6hm, 2001)
114 - 115 (1023 hPa) (Sax, 1995)
115,2 (Lide und Frederikse, 1996)

26 (bei 20 °C) (BASF, 1998)

1,090 (bei 20 °C) (Sax, 1995)
1,0901 (bei 20 °C)

(Lide und Frederikse, 1996)
1,091 (bei 20 °C) (Damle, 1992)
1,09202 (bei 20 °C) (B6hm, 2001)

unléslich, Zersetzung durch Hydrolyse
(Damle, 1992; Sax, 1995)

mischbar mit Ethanol, Ether und Benzol
(Lide und Frederikse, 1996; Sax, 1995)

keine Information vorhanden

(BASF, 1998)

(Damle, 1992)

keine Information vorhanden

1 ml/m3 (ppm) £ 5 mg/m3
1 mg/m3 £ 0,2 ml/m3 (ppm)
(bei 1013 hPa und 25 °C)
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6 Herstellung, Produktionsmenge und Verwendung

6.1 Herstellung

Aus Phosgen und wasserfreiem n-Propanol (Bohm, 2001; Damle, 1992).

6.2 Hergestellte oder eingefihrte Menge

Keine Information vorhanden.

6.3 Verwendung

Vielseitiges Zwischenprodukt fir die chemische Industrie, insbesondere zur
Herstellung von Pflanzenschutzmitteln und Pharmazeutika (BASF, 1988 a,
1991; Damle, 1992).

7 Experimentelle Befunde

7.1 Toxikokinetik und Metabolismus

Keine Information vorhanden.

7.2 Akute und subakute Toxizitat

Die Daten zur akuten Toxizitat von Chlorameisensaurepropylester nach
oraler, inhalativer, dermaler und intraperitonealer Applikation sind in der
folgenden Tabelle 1 zusammengefasst.
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Anfang Tabelle 1
Tabelle 1. Untersuchungen zur akuten Toxizitat von

Chlorameisensaurepropylester

Spezies, Zufuhr- | Dosis (mg/kg Kor-| Reinheit | Effekt Nachbe- | Literatur
Stamm, weg pergewicht  bzw. obach-
Geschlecht' mg/m?3) tung
Ratte, Spra- | oral 1212,4, als 2- -|k.A. LDso; Dyspnoe, Apathie, |14 Tage | BASF,
gue-Dawley, 63,2-prozentige anormale Lage, Taumeln, 1980
méannlich, Lésungen in  Oli- Zittern,  struppiges Fell,
weiblich venol appliziert Zyanose und schlechter
Allgemeinzustand sowie
vereinzelt Rdcheln, Aggres-
sivitdt, Exsikkose, Spei-
chelfluss und Atemnot;
Sektion der ab einer Dosie-
rung von 681 mg/kg Kor-
pergewicht verendeten Tie-
re: akute Dilatation rechts
und akute Stauungshyper-
amie des Herzens, nekro-
tisch  gegerbte  weille
Schleimhaut von Magen
(nekrotiche Atzgastritis)
und Darm; Sektion bei Ver-
suchsende: bis zur Dosie-
rung < 147 mg/kg Korper-
gewicht ohne Befund, in
héheren Dosierungen im
Vormagen Divertikelbildung
und zum Teil Schorf bzw.
Krusten sowie zum Teil
Verwachsungen des Vor-
magens mit Milz, Leber und
Peritoneum
Ratte oral ca. 872 (800 mms3), | k.A. LDso; Dyspnoe, Taumeln, | 14 Tage | BASF,
als 0,1- - 20-pro- Bauchlage, Apathie; Sek- 1970
zentige  wassrige tion: adhasiv-phlogistische
Emulsion mit Tra- Prozesse der Magenwand
ganth appliziert
k.A. oral 650 k.A. LDsq k.A. Damle,
1992
k.A. inhalativ | 1600 (320 ppm), | k.A. LCso k.A. Damle,
eine Stunde 1992
Ratte inhalativ | bei 20 °C angerei- | K.A. Mortalitat: 12/12; heftiges | k.A. BASF,
cherte bzw. gesat- Fluchtverhalten,  starkste 1970
tigte Dampfatmo- Schleimhautreizungen,
sphére Schnappatmung; Sektion:
Blutfille und Odeme der
Lungen
Ratte inhalativ |ca. 1000 (200 | k.A. Mortalitat: 3/10; Unruhe, | k.A. BASF,
ppm), eine Stunde Schleimhautreizungen, 1970
Atemnot; Sektion: akutes
Lungenemphysem
k.A. dermal |> 10200 k.A. LDsq k.A. Damle,
1992
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Tabelle 1. Untersuchungen zur akuten Toxizitat von

Chlorameisensaurepropylester

Spezies, Zufuhr- | Dosis (mg/kg Kor- | Reinheit | Effekt Nachbe- | Literatur
Stamm, weg pergewicht  bzw. obach-
Geschlecht' mg/m?3) tung
Maus intrape- |ca. 16 (15 mms3), | K.A. LDso; Dyspnoe, Taumeln, | 14 Tage | BASF,
ritoneal |als 0,1- - 20-pro- Zittern, Bauchlage, Apa- 1970
zentige  wassrige thie; Sektion: Adhésionen
Emulsion mit Tra- im Bauchraum
ganth appliziert
' soweit angegeben
K.A. keine Angaben

Ende Tabelle 1

Bei oraler Applikation erwies sich Chlorameisensaurepropylester mit einem
an der Ratte ermittelten LDso-Wert von 1212 mg/kg Korpergewicht flr den
in Olivendl formulierten Stoff als gesundheitsschadlich (BASF, 1980). Bei
inhalativer Aufnahme war Chlorameisensaurepropylester deutlich giftig. Es
verendeten nach einer 1-stlindigen Exposition gegentber 200 ppm (ca.
1000 mg/m?3) 3/10 Ratten und in einem Inhalations-Risiko-Test nach einer
3-mindtigen Exposition gegentber einer bei 20 °C angereicherten bzw. ge-
sattigten Dampfatmosphére alle eingesetzten Ratten (BASF, 1970). Dys-
pnoe, Apathie, anormale Lage, Taumeln, Zittern, struppiges Fell, Zyanose
und schlechter Allgemeinzustand wurden als bei einer Vielzahl der Tiere
auftretende Vergiftungssymptome nach oraler Aufnahme beschrieben
(BASF, 1970, 1980). Bei inhalativer Aufnahme war die Symptomatik mit
starksten Schleimhautreizungen, Schnappatmung und Atemnot durch die
Atzwirkung der Verbindung bestimmt (BASF, 1970). Auch bei den Sek-
tionsbefunden wurden insbesondere Veranderungen, die auf die atzenden
Eigenschaften der Verbindung zurlckzufiihren sind, festgestellt: nach inha-
lativer Aufnahme erhebliche Blutfiillle und Odem der Lungen bzw. Lungen-
emphysem und nach oraler Aufnahme letaler Dosen nekrotische Atzgastri-
tis. Des Weiteren wurden nach oraler Aufnahme letaler Dosen noch akute
Dilatation der Herzvorkammern und akute Stauungshyperamie des Her-
zens befundet. Nach oraler Aufnahme subletaler Dosen > 147 mg/kg Kor-
pergewicht wurden in den Vorméagen der Ratten Divertikelbildung und
Schorf bzw. Krusten festgestellt; zum Teil waren die Vormagen mit Milz,
Leber und Peritoneum verwachsen (BASF, 1970, 1980).

Chlorameisensaurepropylester hydrolysiert in wassriger Losung (siehe
auch Kapitel 5.6). Daher sind die mit wassrigen Traganthemulsionen von
Chlorameisensaurepropylester ermittelten LDso-Werte (Ratte oral ca. 872

6 TOXIKOLOGISCHE BEWERTUNG Nr. 159 Chlorameisensaurepropylester 02/05, BG Chemie



mg/kg Korpergewicht und Maus intraperitoneal ca. 16 mg/kg Korperge-
wicht; BASF, 1970) zur Beurteilung der akuten Toxizitat der Verbindung
nur bedingt geeignet, da nicht auszuschliel3en ist, dass die Testsubstanz in
den Formulierungen in zum Teil hydrolysierter Form vorlag. Die in einer
Ubersichtsarbeit sekundar berichteten LDso- bzw. LCso-Werte (oral 650
mg/kg Kdrpergewicht, dermal > 10200 mg/kg Korpergewicht und inhalativ
bei 1-stundiger Exposition 1600 mg/m3; Damle, 1992) sind fur die Beurtei-
lung der akuten Toxizitat von Chlorameisensaurepropylester nicht geeig-
net, da weder Angaben zu den Spezies noch zu den Versuchsbedingun-
gen mitgeteilt worden sind.

7.3  Haut- und Schleimhautvertraglichkeit

Die akute Hautreizwirkung von unverdinntem Chlorameisensaurepropyl-
ester (keine Angabe zur Reinheit) wurde an Kaninchen gepruft. Der Stoff
wurde auf die Ruckenhaut fir 1, 5 bzw. 15 Minuten sowie fur 20 Stunden
und auf die Ohrhaut fur 20 Stunden appliziert. Die Nachbeobachtungszeit
betrug 8 Tage. Wie in der unten stehenden Tabelle 2 dargestellt, zeigte sich
an der behandelten Haut in Abhangigkeit der Applikationsdauer eine starke
Reiz- und Atzwirkung von Chlorameisensaurepropylester. Nekrosen traten
bereits bei einer Applikationsdauer von nur einer Minute auf (BASF, 1970).

abelle RE g VO orameisensaurepropylester an de
0 enna Abhangigkelt ader Applikatio gaue
s B A 970

Applikationsort | Einwirkzeit | Befund nach 24 Stunden Befund nach 8 Tagen

Ricken 1 Minute starke Rotung, leichtes Odem, zum | leichte Nekrose, starkes Odem
Teil Degeneration

Ricken 5 Minuten |sehr starke Rotung, starkes Odem, |leichte Nekrose, starkes Odem,
Blutungen, braune Degeneration starke Roétung

Ricken 15 Minuten |sehr starke Rétung, starkes Odem, | starke Nekrose, starkes Odem,
Blutungen, braune Degeneration sehr starke Rétung

Rucken 20 Stunden | leichte Nekrose, starkes Odem, star- | starke Nekrose, starkes Odem,
ke Rétung leichte Rétung

Ohr 20 Stunden | leichte Rétung, starkes Odem, bléu- | starke Nekrose, starkes Odem
liche Verfarbung

Chlorameisensaurepropylester zeigte in einer Prifung am Kaninchen eine
atzende Wirkung am Auge. 1 und 24 Stunden nach der Applikation von 50 pl
Chlorameisensaurepropylester (keine Angabe zur Reinheit) in das Kanin-
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chenauge wurden eine starke Rotung, ein sehr starkes Odem und eine star-
ke Tribung des Auges befundet. Nach 8 Tagen hatte sich die atzende Wir-
kung weiter manifestiert; es wurden starkes Odem, starke Triibung und Blu-
tungen festgestellt. Die als Negativkontrolle mit Natriumchlorid behandelten
Tiere waren zu allen Untersuchungszeitpunkten ohne Befund (BASF, 1970).

7.4  Sensibilisierende Wirkung

Keine Information vorhanden.

7.5 Subchronische und chronische Toxizitat

Keine Information vorhanden.

7.6 Gentoxizitat

7.6.1 In vitro

Im Salmonella/Mikrosomen-Test gemald OECD-Richtlinie Nr. 471 wirkte
Chlorameisensaurepropylester (Reinheit > 99 %) weder ohne noch mit me-
tabolischer Aktivierung (S9-Mix aus Aroclor 1254-induzierten Rattenlebern)
mutagen. In der als Prainkubationstest durchgefuhrten Prifung wurden die
Salmonella typhimurium-Stamme TA 98, TA 100 sowie TA 1537 mit 0,0005
bis 0,5 ul Chlorameisensaurepropylester/Platte und der Salmonella typhi-
murium-Stamm TA 1535 mit 0,0005 bis 5,0 pl Chlorameisensaurepropyles-
ter/Platte inkubiert. Als Formulierungsmittel wurde Ethanol verwendet. Bei
Zusatz des S9-Mixes wirkten Konzentrationen von > 0,3 pl/Platte und ohne
metabolische Aktivierung bereits Konzentrationen von > 0,002 pl/Platte
bakteriotoxisch. Die Inkubation der Salmonella typhimurium-Stamme mit
Chlorameisensaurepropylester fiihrte zu keiner signifikanten Erh6hung der
Revertantenzahlen. Die Prifungen mit den Positivkontrollen 2-Aminoan-
thracen, N-Methyl-N'-nitro-N-nitrosoguanidin, 4-Nitro-o-phenylendiamin,
9-Aminoacridinchlorid Monohydrat und Dimethylcarbamylchlorid ergaben
die erwarteten Ergebnisse (BASF, 1988 b).

7.6.2 In vivo

Keine Information vorhanden.
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7.7 Kanzerogenitat

Keine Information vorhanden.

7.8 Reproduktionstoxizitat

Keine Information vorhanden.

7.9  Wirkungen auf das Immunsystem

Keine Information vorhanden.

7.10 Neurotoxizitat

Keine Information vorhanden.

7.11 Sonstige Wirkungen

Keine Information vorhanden.

8 Erfahrungen beim Menschen

Keine Information vorhanden.

9 Einstufungen und Grenzwerte

Keine Information vorhanden.

10  Arbeitsmedizinische Empfehlungen

Allgemeine arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen in Anlehnung an
die BG-Vorschrift ,Arbeitsmedizinische Vorsorge* (BGV A4, bisherige
VBG 100) unter Beachtung von G 23 (obstruktive Atemwegserkrankungen)
der berufsgenossenschaftlichen Grundsatze fur arbeitsmedizinische Vor-
sorgeuntersuchungen. Bei einer akuten Vergiftung sollten diagnostische
und gegebenenfalls therapeutische Malinahmen wie nach Phosgen-Inhala-
tion ergriffen werden (siehe auch Merkblatt M 015 ,Phosgen” der BG Che-
mie; BG Chemie, 1997).
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