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7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonséaure

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalenesulfonic acid

1 Zusammenfassung und Bewertung

Nach einmaliger oraler Applikation hat 7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsul-
fonsdure bei der Ratte keine klinischen Symptome bewirkt (LDso Ratte oral
> 5000 mg/kg Korpergewicht).

An der intakten Haut und am Auge von Kaninchen wirkt 7-Amino-4-hy-
droxy-2-naphthalinsulfonsaure nicht reizend.

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsdure ohne Angabe zum Reinheits-
grad bzw. mit einem Reinheitsgrad von 91 % hat im Salmonella/Mikroso-
men-Test mit metabolischer Aktivierung ein positives Ergebnis gezeigt.
7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsdure hoherer Reinheit (Reinheits-
grad 96,1 %, 4,4 % Wasser) hat sich im Salmonella/Mikrosomen-Test da-
gegen als nicht mutagen erwiesen. Im Chromosomenaberrationstest in vi-
tro hat die Testsubstanz (keine Angaben zum Reinheitsgrad) mit metaboli-
scher Aktivierung eine Erhdhung der Aberrationsrate bewirkt. Somit erge-
ben sich aus den vorliegenden in vitro-Studien Hinweise auf ein mogliches
gentoxisches Potential des technischen Produktes.
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Summary and assessment

On single oral administration, 7-amino-4-hydroxy-2-naphthalenesulfonic
acid causes no clinical signs of toxicity in rats (LDs, rat oral > 5000 mg/kg
body weight).

In rabbits, 7-amino-4-hydroxy-2-naphthalenesulfonic acid is not irritating to
the intact skin or the eye.

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalenesulfonic acid of unspecified purity and of
91-percent purity has given a positive result in the Salmonella/microsome
assay with metabolic activation. In contrast, 7-amino-4-hydroxy-2-naphtha-
lenesulfonic acid of higher purity (96.1%, 4.4% water) has not proved to be
mutagenic in the Salmonella/microsome assay. In the chromosome aberra-
tion test in vitro, the test substance (purity not specified) has caused an in-
creased aberration rate in the presence of metabolic activation. The avai-
lable in-vitro studies thus indicate that technical-grade product possibly has
a genotoxic potential.
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2.1

2.2

2.3
2.4

Stoffname

Gebrauchsname

I[UPAC-Name

CAS-NIr.
EINECS-NTr.

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfon-
saure

7-Amino-4-hydroxynaphthalin-2-sulfon-
saure

87-02-5
201-718-9

Synonyme, Trivial- und Handelsnamen

2-Amino-5-hydroxynaphthalene-7-sulfo-
nic acid
7-Amino-4-hydroxynaphthalene-2-sulfo-
nic acid
7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalenesulfo-
nic acid
2-Amino-5-hydroxynaphthalin-7-sulfon-
saure
6-Amino-1-hydroxy-3-sulfonaphthalin
Aminonaphthol sulfonic acid J
2-Amino-5-naphthol-7-sulfonsaure
6-Amino-1-naphthol-3-sulfonsaure
Aminonaphtholsulfonsaure J

| acid

[-Saure

Isogamma acid

Jacid

2-Naphthalenesulfonic acid, 7-amino-4-
hydroxy-
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4 Struktur- und Summenformel

4.1  Strukturformel HoN l ! SO3H

OH

4.2 Summenformel C10HgNO,4S

5 Physikalisch-chemische Eigenschaften

5.1 Molekularmasse 239,25

5.2  Schmelzpunkt, °C 180 - 200 (Zersetzung) (Bayer, 1990)

5.3  Siedepunkt, °C keine Information vorhanden

5.4  Dampfdruck, hPa keine Information vorhanden

5.5 Dichte, g/cm3 ca. 0,7 (Schittdichte) (Bayer, 1990)

5.6  Loslichkeit in Wasser ca. 0,5 g/l (bei 20 °C) (Bayer, 1990)
ca. 1,5 g/l (bei 60 °C) (Bayer, 1989)

1 g/l (in kaltem Wasser)
leicht 16slich (bei 100 °C) (Booth, 1991)

5.7  Loslichkeit in organischen keine Information vorhanden

Losemitteln
5.8  Loslichkeit in Fett keine Information vorhanden
59 pH-Wert ca. 3 (bei 0,5 g/l Wasser) (Bayer, 1989)
5.10 Umrechnungsfaktor 1 ml/m3 (ppm) £ 9,77 mg/m3

1 mg/m3 2 0,10 ml/m3 (ppm)
(bei 1013 hPa und 25 °C)
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6 Herstellung, Produktionsmenge und Verwendung

6.1 Herstellung

Durch alkalische Hydrolyse von 2-Aminonaphthalin-5,7-disulfonséure
(Booth, 1991).

6.2 Hergestellte oder eingefihrte Menge

> 1000 t/Jahr (VCI, 1988).

6.3 Verwendung

Kupplungskomponente flir zahlreiche Azofarbstoffe (Booth, 1991).

7 Experimentelle Befunde

7.1 Toxikokinetik und Metabolismus

Keine Information vorhanden.

7.2 Akute und subakute Toxizitat

10 méannliche Wistar-Ratten (160 bis 180 g) Uberlebten die einmalige orale
Gabe von 5000 mg 7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsaure (I-Saure,
formuliert in Wasser)/kg Kérpergewicht ohne Anzeichen klinischer Sympto-
me. Die Nachbeobachtungszeit betrug 14 Tage. Es ergab sich somit eine
LDsp, von > 5000 mg/kg Korpergewicht (keine weiteren Angaben; Bayer,
1978).

Ein weiterer LDso-Wert fur Ratten nach oraler Applikation wurde mit 11500
mg/kg Korpergewicht mitgeteilt (keine weiteren Angaben; Marhold, 1986).

7.3  Haut- und Schleimhautvertraglichkeit

In einer Studie zur Hautvertraglichkeit wurden ca. 500 mg 7-Amino-4-hy-
droxy-2-naphthalinsulfonséure (I-Saure) mittels eines Pflasterverbandes flr
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24 Stunden auf die Innenflache des Ohres von 2 weil3en Neuseeland-Ka-
ninchen (3 bis 4 kg) beiderlei Geschlechts appliziert und nach Ende der
Exposition mit Wasser und Seife/Pflanzentl abgewaschen. Die Nachbeob-
achtungszeit betrug 7 Tage. Es liel3 sich keine Hautreizung beobachten
(Bayer, 1979).

In einer Prifung der Reizwirkung am Kaninchenauge wurden 50 mg 7-Ami-
no-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsaure (I-Saure) in den Bindehautsack von
2 Tieren appliziert. Die Nachbeobachtungszeit betrug 7 Tage. Es wurden
keine Reizeffekte beobachtet (Bayer, 1979).

In einem Standard-Draize-Test bewirkte die Applikation von 500 mg 7-Ami-
no-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsaure in den Bindehautsack des Kanin-
chens nach 24stindiger Exposition eine leichte Reizung am Auge (keine
weiteren Angaben; Marhold, 1986).

7.4  Sensibilisierende Wirkung

Keine Information vorhanden.

7.5 Subchronische und chronische Toxizitat

Keine Information vorhanden.

7.6 Gentoxizitat

7.6.1 In vitro

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsdure wurde im Salmonella/Mikroso-
men-Test an den Salmonella typhimurium-Stammen TA 98, TA 100, TA
1535, TA 1537 und TA 1538 auf mutagene Eigenschaften gepruft. Die Stu-
die wurde als Standard-Platteninkorporationstest ohne und mit metaboli-
scher Aktivierung (S9-Mix aus mit Aroclor 1254 induzierter Rattenleber) so-
wie als Prainkubationstest nach Prival und Mitchell (1982) mit metaboli-
scher Aktivierung durchgefuhrt. Mit metabolischer Aktivierung wurden im
direkten Plattentest 5,2 und in der Prival-Modifizierung 41 Rickmutan-
ten/pumol Testsubstanz ermittelt (keine Angaben zu Kontrollwerten). Die
mutagene Wirkung wurde als schwach beurteilt und von den Autoren auf

6 TOXIKOLOGISCHE BEWERTUNG Nr. 226 7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonséure 06/00, BG Chemie



mogliche Verunreinigungen des verwendeten Produktes zurickgefihrt.
Einzelangaben zu den eingesetzten Konzentrationen oder Stammen mit er-
hohter Rickmutantenzahl fehlen in der Veroffentlichung (Freeman et al.,
1987).

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsdure (Reinheitsgrad 91 %, Lo6-
sungsmittel DMSO) wurde in einem Salmonella/Mikrosomen-Test, durch-
gefuhrt als Standard-Platteninkorporationstest (gemafR OECD-Prifrichtlinie
Nr. 471), an den Salmonella typhimurium-Stammen TA 98, TA 100, TA
1535, TA 1537 und TA 1538 ohne und mit metabolischer Aktivierung (S9-
Mix aus mit Aroclor 1254 induzierter Rattenleber) in zwei unabhangigen
Versuchsreihen untersucht. Eingesetzt wurden Konzentrationen von 100
bis 5000 pg/Platte. Bis zur hochsten gepriiften Konzentration von 5000
ug/Platte trat keine Bakteriotoxizitat auf. Bei den Stammen TA 98, TA 1537
und TA 1538 wurde mit metabolischer Aktivierung eine konzentrationsab-
hangige Erhohung der Revertantenzahlen um das maximal 26,9- bzw.
35,5-, 10,5- bzw. 11,9- und 114- bzw. 141fache beobachtet. Als Positivkon-
trollsubstanzen wurden mit eindeutig mutagener Wirkung 2-Aminoanthra-
cen, 2-Nitrofluoren, 9-Aminoacridin und 2-Naphthylamin eingesetzt (Micro-
biological Associates, 1991). Somit wirkte die geprifte Substanz unter die-
sen Testbedingungen genmutagen.

In einem weiteren Salmonella/Mikrosomen-Test (Standard-Platteninkorpo-
rationstest; gemarR OECD-Prufrichtlinie Nr. 471) wurde 7-Amino-4-hydroxy-
2-naphthalinsulfonsaure (I-Saure) mit einem Reinheitsgrad von 96,1 %
(4,4 % Wasser) an den Salmonella typhimurium-Stdmmen TA 98, TA 100,
TA 1535 und TA 1537 in Konzentrationen von 8 bis 5000 ug/Platte ohne
und mit metabolischer Aktivierung (S9-Mix aus mit Aroclor 1254 induzierten
Lebern mannlicher Sprague-Dawley-Ratten) gepruft. Konzentrationen bis
einschlief3lich 40 pg/Platte zeigten keine bakteriotoxischen Effekte. Bei den
hoheren Konzentrationen (ab 200 pg/Platte) hatte die Substanz einen
schwachen, stammspezifischen bakteriotoxischen Effekt. Ein biologisch re-
levanter Anstieg der Revertantenzahlen wurde weder mit noch ohne meta-
bolische Aktivierung beobachtet. Somit erwies sich 7-Amino-4-hydroxy-2-
naphthalinsulfonséure in dieser Studie als nicht mutagen (Bayer, 1992).

7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsédure (keine Angaben zum Rein-
heitsgrad) wurde auch im Chromosomenaberrationstest an CHL-Zellen un-
tersucht. In einem ersten Versuchsansatz ohne metabolische Aktivierung

TOXIKOLOGISCHE BEWERTUNG Nr. 226 7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsédure 06/00, BG Chemie 7



wurden die Zellen zusammen mit der Testsubstanz, gel6st in physiologi-
scher Kochsalzlésung, in Konzentrationen von 1,0 bis 2,5 mg/ml fur 24
oder 48 Stunden inkubiert (2 Parallelkulturen). Negativkontrollen erhielten
das Losungsmittel. Als Positivkontrollsubstanz diente Mitomycin C (0,04
png/ml). Colcemid wurde 2 Stunden vor Praparation der Zellen zugegeben.
Pro Kultur wurden 100 Metaphasen ausgewertet. Nach 24 Stunden ergab
sich ab einer Konzentration von 2,0 mg/ml eine leicht, jedoch nicht konzen-
trationsabhéngig erhohte Aberrationsrate (exklusive Gaps). Nach 48 Stun-
den war die Aberrationsrate nur in der Konzentration von 2,0 mg/ml leicht
erhoht. In einem zweiten Versuchsansatz wurde 7-Amino-4-hydroxy-2-
naphthalinsulfonséure, gelést in Carboxymethylcellulose, in Konzentratio-
nen von 0,5 bis 8,0 mg/ml ohne und mit metabolischer Aktivierung (S9-Mix
aus mit Phenobarbital und 5,6-Benzoflavon induzierter Rattenleber) ge-
prift. Die Zellen wurden 6 Stunden lang zusammen mit der Testsubstanz
inkubiert (2 Parallelkulturen). Die Praparation erfolgte 24 Stunden nach In-
kubationsbeginn. Negativkontrollen erhielten das Lo6sungsmittel, Positiv-
kontrollen Benzo(a)pyren (10 pug/ml). 2 Stunden vor Préaparation der Zellen
wurde Colcemid zugesetzt. Pro Kultur wurden 100 Metaphasen ausgewer-
tet. Eine Auswertung der hochsten eingesetzten Konzentration (8,0 mg/ml)
erfolgte nicht. Ohne metabolische Aktivierung wurde keine erhdohte Aberra-
tionsrate festgestellt. Mit metabolischer Aktivierung wurde ab 2,0 mg/ml ei-
ne konzentrationsabhéangige und in der hochsten ausgewerteten Konzen-
tration von 4,0 mg/ml eine signifikante Erhéhung der Aberrationsrate (ex-
klusive Gaps) festgestellt. Es wurde berichtet, dal3 die Zytotoxizitat von
7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsaure geprift wurde. Weitere Anga-
ben fehlen jedoch in der Publikation. Aufgrund dieser Ergebnisse wurde
7-Amino-4-hydroxy-2-naphthalinsulfonsdure als positiv in diesem Testsy-
stem bewertet (JETOC, 1996).

7.6.2 In vivo

Keine Information vorhanden.

7.7 Kanzerogenitat

Keine Information vorhanden.
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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 Grenzwerte

Keine Information vorhanden.

10 Arbeitsmedizinische Empfehlungen

Allgemeine arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchungen in Anlehnung an
die BG-Vorschrift ,Arbeitsmedizinische Vorsorge* (BGV A4, bisherige
VBG 100).
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