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dopuszczalnych wielkości 
narażenia zawodowego1,2
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Documentation of proposed values 
of occupational exposure limits (OELs)

1 Wartości NDS i NDSCh hydrazyny zostały przyjęte dnia 14.01.2015 r. na 77. posiedzeniu Międzyresortowej Komisji ds. Najwyż-
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dopuszczalnych stężeń i natężeń czynników szkodliwych w środowisku pracy.
2 Publikacja opracowana na podstawie wyników III etapu programu wieloletniego „Poprawa bezpieczeństwa i warunków pracy”, 
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NDS       0,013 mg/m3

NDSCh       0,039 mg/m3

NDSP       nie ustalono
DSB       nie ustalono

Carc. 1.B –       substancje, co do których wiadomo lub istnieje domniemanie, że są ra-
kotwórcze dla człowieka (kategoria 1.B przy założeniu potencjalnego 
działania rakotwórczego dla ludzi, przy czym podstawą klasyfi kacji 
były wyniki badań przeprowadzonych na zwierzętach)

Skóra      – wchłanianie substancji przez skórę może być podobnie istotne, jak przy 
narażeniu drogą oddechową

I              – substancja o działaniu drażniącym

Data zatwierdzenia przez Zespół Ekspertów: 1.10.2014 r.
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Summary

Hydrazine is a liquid used in various industries. 
In 2011 in Poland, approximately 2000 people 
were exposed to hydrazine and its salts.
This compound is strongly irritating to the eyes, 
skin and respiratory system.
Hydrazine has been classifi ed to a carcinogen ca-
tegory 1.B. Carcinogenicity of hydrazine has been 
proven in animals. The results of exposure were 
benign and malignant tumors of the nasal cavity, 
lungs and liver. There is no conclusive evidence 
of carcinogenicity in humans.
In Poland, TWA of 0.05 mg/m3 and STEL of 
0.1 mg/m3 are valid. The ACGIH TLV proposed 
value of 0.013 mg/m3. The SCOEL did not esta-
blish normative values because proper effects 
to assess toxicity of hydrazine are carcinogenic 
and genotoxic effects. The assessment of possible 
effects in humans is not possible because of inter-
specifi c differences in the carcinogenic effects on 
the upper airways. The European Union propose 

a binding BOELV value of 0.013 mg/m3.
Animal studies suggest that a liver is a critical 
organ as a result of exposure to hydrazine. The re-
sults of studies of chronic inhalation exposure of 
Syrian hamsters to hydrazine were used to deter-
mine the value of MAC-NDS. The critical effects 
were hepatotoxic: amyloidosis, hemosiderosis 
and proliferation of bile ducts. The LOAEL value 
is 0.332 mg/m3.
Derived limit value is 0.014 mg/m3 and the STEL 
value is 0.042 mg/m3 because of the irritant ef-
fects. Labeling as Carc. 1.B (carcinogenic category 
1.B), „Skin” and „I”(irritant) was suggested.
After discussion and voting at the 77th meeting of 
the Interdepartmental Commission for MAC and 
MAI (January 14, 2015) exposure limit value TWA 
of 0.013 mg/m3 and STEL value of 0.039 mg/m3 
was accepted. This values are consistent with bind-
ing values adopted by the ACSH.

Hydrazyna jest cieczą, stosowaną w różnych ga-
łęziach przemysłu. Jak oszacowano, w Polsce, 
w 2011 r., w warunkach narażenia na hydrazynę 
i jej sole zatrudnionych było około 2000 osób.
Związek ten wykazuje silne działanie drażniące 
oczy, skórę i drogi oddechowe.
Hydrazyna została zaklasyfi kowana do kategorii 
1.B jako substancja rakotwórcza. Jej działanie ra-
kotwórcze udowodniono na podstawie wyników 
badań na zwierzętach. Skutkiem narażenia były 
łagodne i złośliwe nowotwory: jamy nosa, płuc 
i wątroby. Brak jest jednoznacznych dowodów 
działania rakotwórczego dla ludzi.
W Polsce obowiązuje dla hydrazyny wartość 
NDS 0,05 mg/m3 i wartość NDSCh 0,1 mg/m3. 
W ACGIH zaproponowano wartość TLV 
0,013 mg/m3. W SCOEL nie ustalono wartości 
normatywnych, ponieważ uznano, że właści-
wym skutkiem oceny toksycznego działania 
hydrazyny jest działanie rakotwórcze i genotok-
syczne, a ocena możliwego działania dla ludzi 
nie jest możliwa ze względu na istnienie różnic 
międzygatunkowych w działaniu rakotwórczym 
związku na górne drogi oddechowe. W Unii 

Europejskiej proponuje się wartość wiążącą 
BOELV 0,013 mg/m3.
Na podstawie wyników badań eksperymental-
nych na zwierzętach wykazano, że narządem 
krytycznym w wyniku narażenia na hydrazynę 
jest wątroba. Do ustalenia wartości NDS wyko-
rzystano wyniki badań – przewlekłego narażenia 
inhalacyjnego chomików syryjskich na hydrazy-
nę. Skutkiem krytycznym było działanie hepato-
toksyczne: skrobiawica, hemosyderoza i rozrost 
przewodów żółciowych. Wartość LOAEL przyję-
to na poziomie 0,332 mg/m3.
Wyliczono wartość NDS 0,014 mg/m3 oraz, ze 
względu na działanie drażniące związku, ustalono 
wartość NDSCh 0,042 mg/m3, wraz z oznakowa-
niem: Carc. 1.B (substancja rakotwórcza kategorii 
1.B), „Skóra” oraz „I” (substancja drażniąca). 
Po dyskusji i głosowaniu na 77. posiedzeniu Mię-
dzyresortowej Komisji ds. NDS i NDN w dniu 
14.01.2015 r. przyjęto stężenie 0,013 mg/m3 za 
wartość NDS hydrazyny – wartość wiążącą, 
przyjętą przez ACSH – a wartość 0,039 mg/m3 za 
wartość NDSCh.

Streszczenie
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CHARAKTERYSTYKA SUBSTANCJI, ZASTOSOWANIE, 
NARAŻENIE ZAWODOWE

Ogólna charakterystyka substancji 

Ogólna charakterystyka hydrazyny (EHC 1987; 
ACGIH 2001): 

 – nazwa chemiczna hydrazine
 – nazwa chemiczna CAS hydrazine
 – nazwa chemiczna IUPAC hydrazine
 – numer CAS  302-01-02
 – numer WE  206-114-9
 – numer indeksowy 007-008-00-3
 – synonimy i nazwy 

handlowe   diamide, 
    diamine, 
    diamid, 
    diamina

 – wzór sumaryczny N2H4

 – wzór strukturalny H2N-NH2

Właściwości fi zykochemiczne 

Hydrazyna jest bezbarwną, dymiącą i oleistą 
cieczą o zapachu podobnym do amoniaku, cha-
rakterystycznym dla alkilowych pochodnych 
hydrazyny. Właściwości fi zykochemiczne hyd-
razyny (ACGIH 2001; Szymańska, Szymczak 
2012; IFA 2014; NTP 2011):

 – masa cząsteczkowa 32,05
 – temperatura wrzenia 113,5 °C
 – temperatura topnienia 1,5 °C
 – temperatura zapłonu 37,88 °C
 – temperatura samozapłonu 270 °C
 – granice wybuchowości 4,7 ÷ 100% obj.

 – prężność par  19,2 hPa 
    (w temp. 25 °C) 
 – gęstość właściwa 1,0036 w  

    temp. 25 °C; 
    1,0083 w
     temp. 20 °C
 – próg zapachu  3 ÷ 5,3 mg/m3

 – pKa   7,96
 – stała Henry’ego  6,2·10-2·Pa m3/

    mol
 – rozpuszczalność w wodzie 1000 g/L
 – rozpuszczalność w innych rozpusz-

czalnikach: w alkoholach metylowym, 
etylowym, propylowym i butylowym; 
słabo w węglowodorach i ich halogeno-
wych pochodnych, nie rozpuszcza się 
w chloroformie i eterze

 – współczynniki przeliczeniowe (warunki 
normalne): 1 mg/m3 = 0,751 ppm; 1 ppm 
= 1,332 mg/m3.

 Zharmonizowaną klasyfi kację substan-
cji, które powodują zagrożenie, zgodnie 
z tabelą 3.1 załącznika VI do rozporządze-
nia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) 
nr 1272/2008 z dnia 16 grudnia 2008 r. 
w sprawie klasyfi kacji, oznakowania i pa-
kowania substancji i mieszanin, zmienia-
jącego i uchylającego dyrektywy 67/548/
EWG i 1999/45/WE oraz zmieniającego roz-
porządzenie (WE) nr 1907/2006 (Dz. Urz. 
UE 2008 L 353), (tzw. Rozporządzenie CLP) 
zamieszczono w tabeli 1.

      Tabela 1. 
Zharmonizowana klasyfi kacja substancji, które powodują zagrożenie (Dz. Urz. UE 2008 L 353)

Klasa i kategoria zagrożenia Kody zwrotów wskazujących rodzaj zagrożenia
Flam Liq. 3 H226
Carc. 1.B H350
Acute Tox. 3* H331, H311, H301
Skin Corr. 1 H314
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Objaśnienia:
Flam Liq. 3 –  substancje ciekłe, łatwopalne, kategoria zagrożenia 3.
H226  –  łatwopalna ciecz i pary.
Carc. 1. B  –  rakotwórczość, kategoria zagrożenia 1.B (substancja potencjalnie rakotwórcza dla ludzi).
H350  –  może powodować raka.
Acute Tox. 3 –  toksyczność ostra, kategoria zagrożenia 3.
H331  –  działa toksycznie w następstwie wdychania.
H311  –  działa toksycznie w kontakcie ze skórą.
H301  –  działa toksycznie po połknięciu.
Skin Corr. 1.B –  działanie żrące/drażniące na skórę, kategoria zagrożenia 1.B.
H314  –  powoduje poważne oparzenia skóry oraz uszkodzenia oczu.
Skin Sens. 1 –  działanie uczulające na skórę, kategoria zagrożenia 1.
H317  –  może powodować reakcję alergiczną skóry.
Aquatic acute 1 –  stwarzające zagrożenie dla środowiska wodnego, toksyczność przewlekła, kategoria 1.
H400  –  działa bardzo toksycznie na organizmy wodne.
Aquatic chronic 1 –  stwarzające zagrożenie dla środowiska wodnego, toksyczność przewlekła, kategoria 1.
H410  –  działa bardzo toksycznie na organizmy wodne, powodując długotrwałe skutki.
*  –  minimum klasyfi kacji.

Otrzymywanie, zastosowanie, 
narażenie zawodowe 

Hydrazyna jest otrzymywana w reakcji utle-
niania amoniaku podchlorynem sodowym po-
przez chloraminę (Szymańska, Szymczak 2012; 
NTP 2011):

NH3 + NaClO → NH2Cl +NaOH, 
NH2Cl + NH3 + NaOH → N2H4 + NaCl +H2O.

 Hydrazyna jest związkiem o wszechstron-
nym zastosowaniu w przemyśle. Jest stosowa-
na jako:

 – substancja do uzdatniania wody w ener-
getyce cieplnej

 – paliwo rakietowe po zmieszaniu z nad-
tlenkiem wodoru

 – półprodukt do wytwarzania chemika-
liów dla rolnictwa (pestycydów, w tym 
insektycydów) i barwników włókienni-
czych 

 – półprodukt do produkcji leków
 – substancja redukująca w laboratoriach
 – inhibitor korozji
 – materiał wybuchowy 
 – materiał do tlenowego oczyszczania 

kotłów

 – materiał do obróbki galwanicznej szkła 
i tworzyw sztucznych.

 Narażenie zawodowe na hydrazynę ma 
miejsce w zakładach produkujących lub sto-
sujących hydrazynę. W Polsce hydrazyny się 
nie produkuje. Jest ona sprowadzana z Japonii 
i z Niemiec. Znajduje zastosowanie głównie 
w energetyce cieplnej. W latach 90. na hydra-
zynę było narażonych w Polsce około 500 osób 
(Puchalska 1994). W 2012 r. w zakładach pra-
cy, w których stężenia hydrazyny wynosiły 
> 0,1 ÷ 0,5 NDS zatrudnionych było 91 osób, a 
w zakładach, gdzie stężenia wynosiły > 0,5 ÷ 1 
NDS 53 osoby. W 2013 r. w zakładach pracy, 
w których stężenia wynosiły > 0,1 ÷ 0,5 NDS 
pracowało 121 osób (GIS 2014).
 W tabeli 2. przedstawiono zestawienie infor-
macji zgromadzonych w Centralnym Rejestrze 
Danych o Narażeniu na Substancje Chemiczne, 
ich Mieszaniny, Czynniki lub Procesy Techno-
logiczne o Działaniu Rakotwórczym lub Muta-
gennym w zakładach pracy w Polsce w latach 
2005-2011, obejmujące dane zgłoszone dla 
hydrazyny i jej soli (Centralny Rejestr… 2011).

Klasa i kategoria zagrożenia Kody zwrotów wskazujących rodzaj zagrożenia
Skin Sens. 1 H317
Aquatic Acute 1 H400
Aquatic Chronic 1 H410

      cd. tab. 1.
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      Tabela 2. 
Dane zgromadzone dla hydrazyny i jej soli w Centralnym Rejestrze Danych o Narażeniu na Substancje 
Chemiczne, ich Mieszaniny, Czynniki lub Procesy Technologiczne o Działaniu Rakotwórczym lub Mu-
tagennym w latach 2005-2011 (Centralny Rejestr… 2011)

Numer 
indeksowy

Nazwa 
substancji Rok Liczba 

województw
Liczba zakła-

dów pracy

Liczba 
narażonych 
mężczyzn

Liczba 
narażonych 

kobiet

Liczba osób 
narażonych 

razem
007-008-00-3 hydrazyna 2005 13 40 401 309 710

2006 13 44 475 381 856

2007 15 50 424 401 825

2008 14 44 457 368 825

2009 12 44 624 428 1052

2010 12 45 520 414 934

2011 12 55 615 503 1118

007-014-00-6 hydrazyny
sole

2005 14 49 179 424 603

2006 14 56 148 478 626

2007 15 68 197 468 665

2008 15 70 185 510 695

2009 15 71 127 484 611

2010 15 80 137 500 637

2011 13 87 173 619 792

Obserwacje kliniczne. 
Toksyczność ostra

Zatrucia ostre hydrazyną drogą inhalacyjną 
występują rzadko ze względu na jej intensyw-
ny amoniakalny zapach, stanowiący ostrzeże-
nie przed niebezpieczeństwem.
 Opisano przypadek zatrucia hydrazyną w wy-
niku krótkiego narażenia inhalacyjnego. 
Młody mężczyzna był narażony na miesza-
ninę 70% hydrazyny i 30% wody w wyni-
ku nieszczelności pojemnika w hangarze 
samolotowym. Narażenie trwało 10 min. 
30 min później mężczyzna odczuwał niewiel-
ki ból głowy i nudności. 5 h później w bada-
niach laboratoryjnych wykazano niewielkie 
podwyższenie aktywności aminotransferazy 
alaninowej (ALT) i aminotransferazy aspa-
raginianowej (ASP) w surowicy. Najwyższe 
aktywności ALT i ASP, odpowiednio oko-

ło 230 i 100 U/l, stwierdzono między 4. a 6. 
dniem po wypadku. Po 28 dniach aktywność 
enzymów wróciła do normy (Kao i in. 2007). 
Obserwacja ta jest spójna z innym przypadkiem 
wpływu hydrazyny na czynność wątroby, gdzie 
zaburzenia czynności wątroby ustąpiły po 
5 tygodniach podawania pirydoksyny (Kirklin 
i in. 1976).
 W przypadku zatrucia hydrazyną drogą 
pokarmową stwierdzono skutki jej działania 
na: ośrodkowy układ nerwowy (OUN), układ 
oddechowy i żołądek. W wyniku połknięcia 
20 ÷ 30 ml 6-procentowego wodnego roztwo-
ru hydrazyny wystąpiły: wymioty, osłabienie 
i nieregularny oddech. Skutki działania na 
OUN obejmowały: senność, ataksję i niepo-
kój. W wyniku leczenia objawy te ustępowa-
ły po kilku dniach. Przejściowe objawy zabu-
rzeń rytmu oddychania i pracy serca wydają 
się również skutkiem działania hydrazyny na 

DZIAŁANIE TOKSYCZNE NA LUDZI
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OUN (Drews i in. 1960; Reid 1965). Opisano 
przypadek połknięcia łyku hydrazyny przez 
24-letniego mężczyznę. Obserwowane objawy 
kliniczne zatrucia obejmowały: dezorientację, 
niepokój i śpiączkę. W badaniach laboratoryj-
nych wykazano uszkodzenie wątroby (Harati, 
Niakan 1986).
 
Toksyczność przewlekła

Narażenie na hydrazynę często jest przyczyną 
zmian skórnych. Na podstawie piśmiennictwa 
Nordycka Grupa Ekspertów stwierdziła, że 
czysta hydrazyna jest substancją żrącą, roz-
cieńczone roztwory hydrazyny i jej soli dzia-
łają drażniąco na skórę i błony śluzowe, a po-
nadto hydrazyna ma właściwości uczulające 
(SCOEL 2010).
 W zakładzie produkującym siarczan hydra-
zyny u 5 pracowników stwierdzono objawy 
alergii kontaktowej na tę substancję, choć tylko 
4 z nich miało kontakt z siarczanem hydrazyny 
w trakcie produkcji lub w laboratorium. Jeden 
z pracowników został uczulony, gdyż musiał 
przechodzić przez strefę produkcji (Brandt 
1960).
 Po wprowadzeniu w tym zakładzie nowego 
płynu do lutowania, zawierającego monochlo-
rek hydrazyny, u 12 kobiet zatrudnionych przy 
lutowaniu stwierdzono objawy egzemy. U 6 
z nich w teście z 1-procentowym siarczanem 
hydrazyny w wodzie otrzymano odczyn dodat-
ni, natomiast u 30 osób z grupy kontrolnej wy-
nik testu był ujemny (Frost, Hjorth 1959). U 35 
z 70 pracowników zatrudnionych przy luto-
waniu przekaźników zmiany na skórze twarzy 
i na nieosłoniętych częściach ramion pojawi-
ły w okresie od 3 tygodni do kilku miesięcy 
(Wheeler i in. 1965). Objawy egzemy stwier-
dzano także po stosowaniu takich kosmetyków 
zawierających hydrazynę jak krem do opalania 
czy środek przeciw grzybicy paznokci (SCOEL
 2010).
 Opisano jeden przypadek śmiertelnego za-
trucia u pracownika narażonego na hydrazynę 

raz w ciągu tygodnia, bez określenia godzin 
narażenia, przez 6 miesięcy. W wyniku symu-
lacji określono stężenie hydrazyny na pozio-
mie 0,071 mg/m3. Nie uwzględniono jednak 
możliwego wchłaniania przez skórę. Uzy-
skana w wyniku symulacji wartość nie może 
więc stanowić podstawy wnioskowania o za-
leżności między narażeniem i jego skutkami. 
Po ostatnim narażeniu u pacjenta obserwowa-
no: drżenia, biegunkę i wymioty. W trakcie ho-
spitalizacji obserwowano: zapalenie spojówek, 
zapalenie jamy ustnej, dychawicę oskrzelową, 
ból w górnej części brzucha, żółtaczkę, tkliwą 
uciskowo i wyczuwalną wątrobę oraz czar-
ne stolce. W wynikach badań laboratoryjnych 
wykazano podwyższone poziomy bilirubiny 
i kreatyniny we krwi oraz białka i erytrocytów 
w moczu. Osoba ta zmarła w 21. dniu po ostat-
nim narażeniu (Sotaniemi i in. 1971).
 Siarczan hydrazyny był badany jako lek 
przeciwnowotworowy u ludzi. Leczono nim 
pacjentów z różnymi rodzajami rozsianych 
nowotworów, którzy nie reagowali na inne 
metody terapii przeciwnowotworowej. Pacjen-
tom podawano siarczan hydrazyny w kapsuł-
kach (od 1 do 3 kapsułek dziennie) w dawkach 
360 mg/dzień i 120 mg/dzień przez 30 dni, 
w ciągu cyklu leczenia trwającego 60 dni (30 
dni podawania leku, a następnie 30 dni bez le-
czenia). Obliczona dawka hydrazyny w przeli-
czeniu na dzień cyklu i na kilogram masy ciała 
wynosiła 2,57 mg/kg mc./dzień i 0,86 mg/kg 
mc./dzień przy założeniu masy ciała równej 
70 kg (odpowiednio 360 mg/dzień/70 kg · 30 
dni leczenia/60 dni cyklu oraz 120 mg/dzień/
70 kg · 30 dni leczenia/60 dni cyklu). Spośród 225 
pacjentów leczonych wysokimi dawkami leku 
u 22 wystąpiły nudności i wymioty, u 13 za-
wroty głowy a u 4 zapalenie wielonerwowe. 
Objawy te ustępowały po zmniejszeniu daw-
ki do 120 mg/kg mc./dzień. Autorzy sugerują, 
że dawka 120 mg/kg mc./dzień (0,86 mg/kg 
mc./dzień) może stanowić wartość NOAEL 
(Gershanovich i in. 1981).
 Podobne postępowanie stosowano w leczeniu 
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grupy pacjentów liczącej 740 osób. Całkowita 
dawka hydrazyny w 30 ÷ 40-dniowym cyklu 
leczenia wyniosła 5,4 ÷ 8,1 g. Pacjenci byli 
poddawani 2 ÷ 20 cyklom leczenia z 2 ÷ 6-ty-
godniowymi przerwami. Nudności i wymioty 

wystąpiły u 5,6% pacjentów i, jak w przypadku 
opisywanego wcześniej badania (Gershanovich 
i in. 1981), objawy te ustąpiły po zmniejszeniu 
dawki do 120 mg/dzień (1,76 mg/kg mc./dzień 
cyklu), (Filov i in. 1995).

DZIAŁANIE TOKSYCZNE NA ZWIERZĘTA

Toksyczność ostra

Wartości LD50 i LC50 hydrazyny u różnych 
gatunków zwierząt, podanej w różny sposób, 
zamieszczono w tabeli 3. Objawy stwierdzane 
u zwierząt narażonych na letalne stężenia hy-
drazyny w powietrzu obejmowały: zaburze-
nia oddychania, drgawki kloniczno-toniczne, 

kaszel i łzawienie, zaburzenia przewodnictwa 
nerwowego oraz obniżenie ciśnienia krwi. 
Po podaniu hydrazyny do przewodu pokarmo-
wego występowały wymioty w następstwie 
podrażnienia błony śluzowej żołądka. W bada-
niach histopatologicznych stwierdzano stłusz-
czenia wątroby i nerek.

      Tabela 3. 
Mediana dawki i stężenia (LD50 i LC50) hydrazyny u różnych gatunków zwierząt, podanej w różny sposób 
(Merck Index 1983; EHC 1987; NTP 1991)

Droga podania Gatunek LD50

Dożołądkowa szczur 60 mg/kg mc.
90 mg/kg mc.

80 ÷ 100 mg/kg mc.
129 mg/kg mc.

100 ÷ 200 mg/kg mc.
mysz 59 mg/kg mc.

80 mg/kg mc.
83 mg/kg mc.

królik 55 mg/kg mc.
świnka morska 40 mg/kg mc.

Dootrzewnowa szczur 59 mg/kg mc.
64 mg/kg mc.
74 mg/kg mc.

mysz 62 mg/kg mc.
156 mg/kg mc.
400 mg/kg mc.

Dożylna szczur 55 mg/kg mc.
mysz 57 mg/kg mc.
królik 20 mg/kg mc.
pies 20 mg/kg mc.

25 mg/kg mc.
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Droga podania Gatunek LD50

Domięśniowa szczur 53 500 mg/kg mc.
królik 38 500 mg/kg mc.
pies 16 500 mg/kg mc.

Dermalna królik 91 mg/kg mc.
225 ÷ 290 mg/kg mc.

świnka morska 190 mg/kg mc.
Inhalacyjna szczur 4,2 mg/l (1 h)

130 mg/m3 (2 h)
750 mg/m3 (4 h)
570 ppm (4 h)

890 ÷ 1000 ppm (4 h)
mysz 320 mg/m3 (4 h)

330 mg/m3 (4 h)
1.000 mg/m3 (2 h)

252 ppm (4 h)

 Podjęto próbę określenia zależności dawka-
-skutek po jednorazowym, dootrzewnowym 
podaniu roztworu wodzianu hydrazyny w wo-
dzie. Grupom szczurów liczącym po 5 zwierząt 
podawano dawki wodzianu hydrazyny 10 ÷ 60 
mg/kg mc. i prowadzono obserwację przez 24 h. 
Wodzian hydrazyny powodował zależny od 
dawki wzrost stężenia triglicerydów w wątro-
bie, wzrost masy wątroby, a także zmniejsze-
nie poziomów glutationu w wątrobie. Dawka 
progowa dla toksycznego działania wodzia-
nu hydrazyny wynosi około 10 mg/kg mc., 
a optymalny skutek działania był widocz-
ny po podaniu dawki 40 mg/kg mc. Skutki 
działania hydrazyny na masę wątroby i poziom 
glutationu były wykrywalne w ciągu 30 min od 
podania, a wzrost poziomu triglycerydów ob-
serwowano po 40 min od podania. Po upływie 
24 h od podania wodzianu hydrazyny w daw-
ce 60 mg/kg mc. poziom zredukowanego glu-
tationu wynosił około 50% wartości w grupie 
kontrolnej a poziom triglicerydów był 7 razy 
większy niż w grupie kontrolnej (Timbrell i in. 
1982).

Toksyczność podprzewlekła 
i przewlekła 

Narażenie drogą pokarmową 
i dootrzewnowo
Grupom szczurów Sprague Dawley liczącym 
po 25 zwierząt podawano hydrazynę w posta-
ci wolnej zasady dootrzewnowo w dawkach 
odpowiednio 10 lub 20 mg/kg mc. 5 razy 
w tygodniu przez 5 tygodni. Grupa kontrol-
na liczyła 15 zwierząt. Liczba zwierząt, które 
padły, wzrosła po dawce 20 mg/kg mc.; 10 
z 25 szczurów padło po 8 ÷ 21 podaniach. 
Masa ciała zwierząt uległa zmniejszeniu za-
leżnie od dawki i wynosiła odpowiednio 4,4 
i 25,7% masy początkowej po 10 dniach po-
dawania dawek hydrazyny odpowiednio 10 lub 
20 mg/kg mc. W grupie, która otrzymywała 
większą dawkę hydrazyny, obserwowano osła-
bienie i senność, a u 2 szczurów wystąpiły 
drgawki. W wynikach badań patologicznych 
ujawniono obrzęk płuc i niewielkie stłuszcze-
nie wątroby u 7 szczurów. W obu grupach mak-
symalne obniżenie hematokrytu wystąpiło po 
13 podaniach (Patrick, Back 1965).
 W tym samym badaniu podawano hyd-
razynę 12 małpom Rhesus dootrzewnowo 
5 razy w tygodniu. 6 małpom podawano dawkę 

 cd. tab. 3.



Hydrazyna. Dokumentacja proponowanych  dopuszczalnych wielkości  narażenia zawodowego

43

hydrazyny 5 mg/kg mc. przez 4 tygodnie; 
2 z nich otrzymały następnie 8 dawek po 
10 mg/kg mc. i kolejno 4 ÷ 5 dawek po 20 mg/kg
mc. Grupie 6 małp podano dawkę hydrazyny 
20 mg/kg mc. 4 do 5 razy. Grupa kontrolna 
liczyła 10 małp. Żadna z małp nie padła, ale 
u wszystkich wystąpiło zmniejszenie masy ciała. 
U zwierząt, którym podano dawkę hydrazy-
ny 20 mg/kg mc. obserwowano: osłabienie, 
senność i wymioty. U jednej małpy wystąpiły 
drgawki. Po podaniu dawki hydrazyny 20 mg/kg  
mc. stwierdzono zmiany stłuszczeniowe w: 
wątrobie, sercu, mięśniach i w kanalikach 
proksymalnych nerki. Hematokryt i stężenie 
hemoglobiny uległy zmniejszeniu po mniejszej 
dawce hydrazyny (tylko po tej dawce badano te 
parametry), (Patrick, Back 1965).
 Samcom złotego chomika syryjskiego (gru-
pom 25 ÷ 43 zwierząt) podawano siarczan hy-
drazyny w wodzie o stężeniach: 0; 170; 340 
lub 510 mg/l przez 21 miesięcy. Dawki przeli-
czone na wolną aminę wyniosły: 0; 4,2; 6,7 lub 
9,8 mg/kg mc./dzień. W każdej grupie 3 zwie-
rzęta były zabijane po: 6, 12, 14, 16, 18, 20 
i 21 miesiącach. Skrócenie czasu przeżycia 
wystąpiło we wszystkich badanych grupach 
w porównaniu z grupą kontrolną. Czas przeży-
cia po 21 miesiącach narażenia wyniósł około: 
70, 40 i < 10% w grupach, które otrzymywa-
ły dawki hydrazyny odpowiednio: 4,2; 6,7 lub 
9,8 mg/kg mc./dzień. W badaniach histopato-
logicznych wykazano takie zmiany w wątrobie 
jak: makrocytoza, wtręty wewnątrzkomórkowe 
i rozrost przewodów żółciowych, po 14 miesią-
cach podawania zwierzętom dawki hydrazyny 
9,8 mg/kg mc./dzień i po 16 miesiącach poda-
wania dawki 6,7 mg/kg mc./dzień. Brak było 
zależności dawka-odpowiedź. Skutki działania 
hydrazyny na wątrobę obserwowano u chomi-
ków po narażeniu na największe dawki 6,7 lub 
9,8 mg/kg mc./dzień. Jednakże najmniejsza 
dawka (4,2 mg/kg mc./dzień) powodowała wi-
doczne kliniczne skutki działania toksycznego 
hydrazyny (frank effect level, FEL) w postaci 
zwiększenia liczby zwierząt, które padły, we 

wszystkich badanych grupach. Na podstawie 
wyników tego badania nie określono wartości 
NOAEL (Fitgerald, Shank 1996).
 Przeprowadzono badania wpływu hydra-
zyny na myszy (50 w każdej grupie), którym 
przez 2 lata podawano związek w wodzie. 
Stężenia hydrazyny w postaci hydratu w wo-
dzie wynosiły: 0; 20; 10 lub 50 mg/l. Obliczone 
dawki hydratu hydrazyny przy stężeniu w wo-
dzie 2 mg/l wyniosły 0,47mg/kg mc./dzień dla 
samców oraz 0,48 mg/kg mc./dzień dla samic, 
a przy stężeniu 10 mg/l 2,4 mg/kg mc./dzień 
dla samców i samic. Przy stężeniu 50 mg/l ob-
liczone dzienne dawki wyniosły 5 mg/kg mc./
dzień dla samców i 6 mg/kg mc./dzień dla 
samic. Badano łącznie 52 zmiany mikrosko-
powe i histopatologiczne. U samic i samców 
otrzymujących największą dawkę wystąpiły 
widoczne kliniczne objawy działania toksycz-
nego hydrazyny (zmierzwione futro, zmniej-
szona witalność, zmniejszenie masy ciała). 
Nie obserwowano tego typu objawów w grupach 
o mniejszym narażeniu. W badaniach histopa-
tologicznych nie wykazano zmian związanych 
z narażeniem. Autorzy zaproponowali warto-
ści LOAEL 5 mg/kg mc./dzień oraz wartość 
NOAEL 2,4 mg/kg mc./dzień na podstawie 
klinicznych objawów działania toksycznego 
związku (Steinhoff i in. 1990).
 Podawano chomikom siarczan hydrazyny 
w wodzie pitnej przez 2 lata. Stężenia siarcza-
nu hydrazyny w wodzie wynosiły: 170, 340 lub 
510 mg/l. Obliczone średnie dawki hydrazyny 
(wolnej aminy) wynosiły odpowiednio: 4,6; 
8,3; lub 10,3 mg kg/dzień. Zwierzęta w grupie 
kontrolnej otrzymywały wodę destylowaną. 
Masa ciała zwierząt uległa zmniejszeniu, w po-
równaniu z masą zwierząt w grupie kontrolnej, 
tylko w ciągu pierwszych tygodni eksperymen-
tu. Okres przeżycia zwierząt ulegał skróceniu 
w trakcie badania. Brak było istotnych uszko-
dzeń wątroby u zwierząt zabitych po 12 miesią-
cach ekspozycji. Po 18 miesiącach stwierdzono 
jednak rozległą, zależną od dawki, martwicę, 
przerost i guzowaty rozrost wątroby. Po 2 latach 



Marek Jakubowski, Małgorzata Kupczewska-Dobecka

44

stwierdzono rozległe zwyrodnienie tkanki wą-
trobowej (Bosan i in. 1987).

Narażenie drogą inhalacyjną

Poddano 6-miesięcznemu narażeniu inhalacyj-
nemu na hydrazynę w postaci wolnej zasady 
samce szczura Sprague-Dawley (50 zwierząt 
w grupie), samice myszy ICR (40 zwierząt 
w grupie), samce psa Beagle (8 zwierząt w 
grupie) i samice małpy Rhesus (4 zwierzęta w 
grupie).
 Zwierzęta poddawano narażeniu na hyd-
razynę o stężeniach: 0; 0,26 lub 1,3 mg/m3 
w sposób ciągły przez 6 miesięcy lub 
o stężeniach: 0; 1,3 lub 6,5 mg/m3 przez 6 h 
dziennie, 5 razy w tygodniu. Wykonywano po-
miary 23 wskaźników z zakresu hematologii 
i chemii klinicznej.
 Okres przeżycia szczurów narażanych nie 
uległ skróceniu. Na podstawie wyników badań 
nie stwierdzono zmian z zakresu chemii klinicz-
nej i hematologii czy masy narządów ani istot-
nych zmian histopatologicznych u szczurów 
narażanych na związek o stężeniach 0,26 lub 
1,3 mg/m3. Przewlekłe zapalenie płuc wystąpi-
ło u 19 z 30 szczurów narażanych na związek 
o stężeniu 6,5 mg/m3, jednak nie wykluczono 
możliwości wystąpienia zakażenia bakteryjne-
go. Kliniczne objawy działania toksycznego 
hydrazyny u myszy obejmowały śpiączkę oraz 
zmierzwione, zażółcone futro. Na podstawie 
wyników przeprowadzonych po zakończeniu 
6-miesięcznego narażenia badań patologicz-
nych narażanych myszy stwierdzono zmiany 
stłuszczeniowe wątroby od umiarkowanych do 
poważnych. Takie, niewielkie do umiarkowa-
nych, zmiany hematologiczne, jak: zmniejsze-
nie: hematokrytu, stężenia hemoglobiny i liczby 
krwinek czerwonych oraz stłuszczenie wątroby 
stwierdzono u psów narażanych na hydrazynę 
o stężeniach 1,3 mg/m3 w sposób ciągły lub 
1,16 mg/m3 przez 6 h/dzień, 5 dni w tygodniu 
(stężenie 1,16 mg/m3 wynika z przeliczenia 
wartości 6,5 mg/m3 na ekspozycję ciągłą), 

(Haun, Kinkehead 1973).
 Przeprowadzono badania działania toksycz-
nego i rakotwórczego hydrazyny w postaci 
wolnej aminy. Narażenie było prowadzone 
drogą inhalacyjną, a model narażenia odpowia-
dał narażeniu w środowisku pracy.
 Badaniu poddano samce i samice szczura 
Fisher 344, samice myszy C57BL/6, samce 
złotego chomika syryjskiego oraz 6-miesięcz-
ne samce i samice psów rasy Beagle. Wszyst-
kie gryzonie na początku badania były w wieku 
7 tygodni.
 Szczury były narażane na hydrazynę 
o stężeniach 0,066 ÷ 6,66 mg/m3 a chomiki 
na związek o stężeniach 0,332 ÷ 6,66 mg/m3. 
Badanie prowadzono przez rok (6 h dziennie, 
5 dni w tygodniu). Obserwacja po zakończeniu 
eksperymentu wynosiła 12 miesięcy dla cho-
mików, 15 miesięcy dla myszy i 18 miesięcy 
dla szczurów. Psy obserwowano przez 38 mie-
sięcy po zakończeniu narażenia.
 U samców i samic szczura główne skut-
ki działania obejmowały zmiany w gór-
nych drogach oddechowych w wyniku na-
rażenia na hydrazynę o stężeniu 6,6 mg/m3 
(tabela 4.). Głównym skutkiem działania hy-
drazyny u chomików (tabela 5.) była skrobia-
wica stwierdzana w wątrobie, nerkach, tarczycy 
i nadnerczach. Skrobiawica występowała 
z dużą częstością u zwierząt grupie kontrolnej, 
lecz w grupach narażonych odsetek zwierząt ze 
skrobiawicą był istotnie większy, co świadczy 
o zależności dawka-odpowiedź. Zwiększona 
była także w sposób istotny częstość wystę-
powania hemosyderozy i rozrostu przewodów 
żółciowych, co również świadczy o zależności 
dawka-odpowiedź. U myszy nie odnotowa-
no toksycznych skutków działania hydrazyny 
(Vernot i in. 1985).
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      Tabela 4. 
Częstość występowania skutków toksycznego działania hydrazyny u samic i samców szczura (w procentach) 
w zależności od stężenia hydrazyny w powietrzu  (Vernot i in. 1985)

Skutki działania Grupa 
kontrolna 0,066 mg/m3 0,332 

mg/m3
1,332 
mg/m3 6,66 mg/m3

Jama nosowa:
- metaplazja komórek 
  płaskonabłonkowych

• samce
• samice

- rozrost nabłonka
• samce
• samice

24/146 (16)
28(145 (19)

4/146 (3)
3/145 (2)

19/06 (20)
18/97 (19)

9/96 (9)
2/97 (2)

24/94 (26)
23/98 (23)

3/94 (3)
4/98 (4)

25/97 (26)
24/94 (26)

4/97 (4)
5/94 (5)

47/99 (47)a

28/95 (25)

21/99 (21)a

9/59 (9)b

Krtań:
- metaplazja komórek 
  płaskonabłonkowych

• samce
• samice

- zapalenie
• samce
• samice

2/141 (1)
6/138 (4)

14/141 (9)
22/138 (16)

2/95 (2)
2/91 (2)

42/95 (44)
11/91 (12)

2/91 (2)
2/91 (2)

7/91 (8)
4/91 (4)

3/91 (3)
4/91 (4)

14/91 (15)
10/91 (11)

18/92 (20)a

14/91 (15)a

72/92 (78)a

48/91 (52)a

Tchawica:
- metaplazja komórek 
  płaskonabłonkowych

• samce
• samice

- zapalenie
• samce
• samice

0/145 (0)
0/147 (0)

5/145 (3)
0/147 (0)

0/145 (0)
0/147 (0)

5/145 (3)
0/147 (0)

0/98 (0)
0/97 (0)

2/98 (2)
1/97 (1)

0/95 (0)
0/95 (0)

2/95 (2)
4/95 (4)b

10/97 (10)a

6/9 (6)a

52/97 (54)a

29/98 (30)a

Węzły chłonne:
- rozrost

• samce
• samice

4/149 (3)
3/147 (2)

5/99 (5)
2/97 (2)

3/99 (3)
4/100 (4)

5/98 (5)
3/97 (3)

5/99 (5)
11/98 (11)

Wątroba:
- ogniskowe zmiany komórkowe

• samce
• samice

58/149 (39)
57/147 (39)

39/99 (39)
42/97 (43)

40/99 (40)
36/100 (36)

41/99 (41)
58/97 (60)a

42/99 (42)
64/9

Zapalenie śluzówki macicy 8/147 (5) 5/97 (5) 0/100 (0) 6/97 (6) 21/98 (21)a

Zapalenie jajowodu 0/147 (0) 0/97 (0) 0/100 (0) 1/97 (1) 20/98 (20)a

Zanik jajników 15/147 (10) 13/97 (13) 3/100 (0) 15/97 (15) 22/98 (22)b

Objaśnienia:
a p < 0 ,01 w stosunku do grupy kontrolnej.
b p < 0 ,05 w stosunku do grupy kontrolnej.
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ODLEGŁE SKUTKI DZIAŁANIA TOKSYCZNEGO

Działanie mutagenne i genotoksyczne

Hydrazyna działa mutagennie i genotok-
sycznie, co potwierdzono na podstawie wy-
ników licznych testów przeprowadzonych na 
bakteriach i komórkach zwierząt w warunkach 
in vitro i in vivo. 
 Działanie mutagenne hydrazyny wykaza-
no po podaniu zarówno wolnej aminy, jak i 
takich związków jak: siarczan, wodzian czy 
chlorowodorek. Hydrazyna powodowała muta-
cje powrotne u bakterii Salmonella Typhimu-
rium (Kimball 1977; Anderson, Styles 1978; 
Mc Mahon i in. 1979; Tosk i in. 1979; Parodi 

i in. 1981; Rogan i in. 1982) i Esherichia Coli 
(Mc Mahon i in. 1979; Von Wright, Tikkanen 
1980). W części przypadków aktywacja mi-
krosomalna była niezbędna do osiągnięcia po-
zytywnych wyników (Gupta, Goldstein 1981; 
Perry, Thomson 1981). W większości przypad-
ków skutek uzyskiwano zarówno z aktywacją, 
jak i bez aktywacji mikrosomalnej, przy czym 
w jednych przypadkach skutek był silniejszy 
z aktywacją, a w innych bez aktywacji (EHC 
1987). 
 Hydrazyna powodowała pęknięcia pojedyn-
czych nici DNA w hepatocytach szczura w ba-
daniach w warunkach in vitro (Sin i in. 1983) 

      Tabela 5. 
Częstość występowania skutków działania toksycznego hydrazyny (w procentach) u samców chomika 
syryjskiego narażanych drogą inhalacyjną w zależności od stężenia hydrazyny  (Vernot i in. 1985)

Narząd, skutek działania Grupa 
kontrolna 0,332 mg/m3 1,332 mg/m3 6,66 mg/m3

Wątroba:
- skrobiawica
- hemosyderoza
- rozrost przewodów żółciowych
- torbiel przewodu żółciowego

42/180 (23)
42/180 (23)
14/180 (8)
45/180 (25)

67/100 (42)a

63/160 (39)a

31/160 (19)a

45/160 (28)

68/148 (46)a

77/148 (52)a

28/148 (19)b

42/148 (28)

79/159 (50)a

94/159 (59)a

44/159 (28)a

55/159 (35)b

Śledziona:
- skrobiawica 39/160 (24) 39/129 (30) 57/130 (44)a 60/138 (44)a

Węzły chłonne:
- zapalenie węzłów chłonnych 6/167 (4) 13/143 (9)b 17/140 (12)a 16/146 (11)a

Nerki:
- skrobiawica śródmiąższowa
- skrobiawica kłębuszkowa
- mineralizacja

15/179 (8)
39/179 (22)
55/179 (31)

19/164 (12)
53/164 (32)b

78/164 (48)a

21/145 (15)
67/145 (46)a

51/145 (35)

28/160 (18)a

77/160 (48)a

82/160 (51)a

Tarczyca:
- skrobiawica 9/155 (6) 20/117 (17)a 11/127 (9) 22/137 (16)a

Nadnercza:
- skrobiawica
- zwyrodnienie

38/177 (22)
25/177 (14)

49/155 (32)b

29/155 (19)
52/141 (37)a

26/141 (18)
76/153 (50)a

34/153 (22)b

Jądra:
- zanik starczy
- asparmatogeneza 
- hyposparmatogeneza

33/185 (18)
27/185 (15)
33/185 (18)

41/160 (26)
20/160 (13)
35/160 (22)

40/149 (27)b

18/149 (12)
38/149 (26)

55/159 (35)a

36/159 (23)b

41/159 (26)

Objaśnienia:
a p ≤ 0 ,01 w stosunku do grupy kontrolnej.
b p ≤ 0 ,05 w stosunku do grupy kontrolnej.
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oraz w wątrobie i płucach myszy po dootrzew-
nowym podaniu wodzianu hydrazyny (Parodi 
i in. 1981). Wymiana chromatyd siostrzanych 
miała miejsce w wyniku działania hydrazyny 
w warunkach in vitro na komórki V-79 chomi-
ka chińskiego (Speit i in. 1980), komórki jajni-
ka chomika chińskiego (Mac Rae, Stich 1979) 
i komórki płuc chomika chińskiego (Baker i in. 
1983). 
 Nie stwierdzono nieplanowej syntezy DNA 
w komórkach rozrodczych myszy po 16 dniach 
od 5-dniowego narażenia na dawki dichloro-
wodorku hydrazyny do 120 mg/kg mc./dzień 
(Sotomayer i in. 1982). Aberracje chromoso-
mowe wystąpiły w komórkach szpiku szczu-
rów (4,12 ± 0,65 versus 2,48 ± 0,46 w grupie 
kontrolnej) u zwierząt narażanych drogą inha-
lacyjną na hydrazynę o stężeniu 0,85 mg/m3 
przez 4 miesiące (5 h/dzień, 5 dni w tygodniu), 
(Duamin i in. 1984). 
 Hydrazyna jest uznawana za pośredni czyn-
nik genotoksyczny. Podanie hydrazyny gryzo-
niom powodowało tworzenie N7-metylogu-
aniny i O6-metyloguaniny w DNA wątroby. 
Możliwy mechanizm metylacji obejmuje reak-
cję hydrazyny z endogennym formaldehydem, 
co w rezultacie prowadzi do powstania hydra-
zonu formaldehydu, który może być metabo-
lizowany do silnego czynnika metylującego, 
diazometanu (Becker i in. 1981; Bosan, Shank 
1983; Bosan i in. 1986).
 Van Delft i in. (1997) zbadali proces mety-
lacji DNA. Indukcję N7- i O6-metyloguaniny 
badano w wątrobie szczura 16 h po podaniu 
różnych dawek hydrazyny. Stwierdzono za-
leżną od dawki indukcję metylacji N7-guaniny 
u szczurów. Podanie do przewodu pokarmowe-
go 0,1 ÷ 10 mg hydrazyny/kg mc. powodowało 
wzrost o 1,1 ÷ 1,3 do 39 ÷ 45 N7-metyloguani-
ny na 106 nukleotydów. Po podaniu hydrazyny 
w mniejszych dawkach obserwowano stały po-
ziom produktów metylacji w grupie kontrolnej. 
W badanej grupie nie stwierdzono zwiększenia 
poziomu O6-metyloguaniny po podaniu hy-
drazyny w dawkach poniżej 0,2 mg/kg. Po po-

daniu hydrazyny w dawkach 0,29 ÷ 10 mg/kg 
obserwowano wzrost ilości O6 metyloguaniny 
z 0,29 do 134/109 nukleotydów.
 Wydaje się, że działanie genotoksyczne hy-
drazyny, oparte na mechanizmie pośrednim, 
może się charakteryzować występowaniem 
progu działania przy niskim poziomie nara-
żenia, gdy indukowana przez hydrazynę me-
tylacja DNA jest nieistotna w porównaniu do 
podstawowego poziomu metylacji w ustroju 
(SCOEL 2010).
 Bosan i Shank (1983) zaproponowali me-
chanizm pośredniej metylacji DNA wywołanej 
narażeniem na hydrazynę. Reakcja hydrazyny 
z formaldehydem pochodzenia endogennego 
prowadzi do powstania hydrazonu formaldehy-
du, który może być metabolizowany do silnie 
metylującego czynnika – diazometanu.

Działanie rakotwórcze

Działanie rakotwórcze na ludzi

Na podstawie wyników badania epidemiolo-
gicznego przeprowadzonego w grupie (n = 427) 
osób zawodowo narażonych na nieokreślone 
stężenia hydrazyny w powietrzu nie uzyskano 
dowodów działania rakotwórczego (Wald i in. 
1984). Okres obserwacji był jednak krótki.
 Kolejna obserwacja tej grupy mężczyzn, 
zatrudnionych w zakładzie produkującym hy-
drazynę przynajmniej przez 6 miesięcy w la-
tach 1945-1971, była prowadzona do 1992 r. 
(Morris i in. 1995). Obserwacją objęto 95% 
uczestników. Na podstawie danych o przebie-
gu zatrudnienia 78 pracowników zakwalifi ko-
wano do grupy o największym narażeniu (1,3 ÷ 
13 mg/m3), a pozostałych 375 do grupy o umiar-
kowanym lub małym narażeniu (< 1,3 mg/m3). 
W całej badanej grupie nie stwierdzono 
zwiększenia umieralności z wszystkich przy-
czyn (86 przypadków zgonów; SMR 0,8) lub 
z powodu nowotworów: płuca (8 zgonów; 
SMR 0,7), przewodu pokarmowego (9 zgonów; 
SMR 1,0) i innych nowotworów (8 zgonów; 
SMR 0,8). Po ograniczeniu oceny do grupy 
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o największym narażeniu na hydrazynę wskaź-
nik SMR dla zgonów z wszystkich przyczyn 
wyniósł 0,7, a dla nowotworów płuca 1,1. Żadna 
z wartości SMR nie była istotnie różna od 1,0. 
 Przeprowadzono badanie retrospektywne 
6107 pracowników przemysłu lotniczego w celu 
sprawdzenia, czy narażenie na paliwa zawie-
rające hydrazynę w trakcie napełniania i tes-
towania silników rakietowych wpływa na 
śmiertelność z powodu nowotworów. Doko-
nano oceny wyników metodą analizy regresji 
logistycznej i uwzględniono wpływ czynników 
zakłócających. Ryzyko względne umieralności 
z powodu raka płuca u osób narażonych na hyd-
razynę w stosunku do nienarażonych, z tego 
samego zakładu, wynosiło od 1,68 (95-pro-
centowy przedział ufności 1,12 ÷ 2,52) do 2,1 
(95-procentowy przedział ufności 1,36 ÷ 3,25) 
w zależności od przyjętego progu długości zat-
rudnienia (6 lub 24 miesiące) i okresu latencji 
(0 ÷ 15 lat). Autorzy uważają, że narażenie na 
hydrazynę w trakcie obsługi rakiet może po-
wodować wzrost ryzyka zgonu z powodu raka 
płuca, lecz badanie powinno być powtórzone z 
udziałem innej populacji (Ritz i in. 1999).
 Ritz i in. (2006) w kolejnym badaniu tej sa-
mej populacji wydłużyli okres badania. Objął 
on lata 1994-2001. Narażenie na hydrazynę 
było powiązane z występowaniem raka płuc. 
Ryzyko względne występowania raka u osób 
o narażonych na hydrazynę w dużym stopniu 
w stosunku do osób narażonych w małym stop-
niu, z przyjęciem 20 letniego okresu latencji, 
wyniosło 2,5 (95-procentowy przedział ufności 
1,3 ÷ 4,9). Dla raka przewodu pokarmowego 
stosunek ten wyniósł 2,2 (95-procentowy prze-
dział ufności 1,0 ÷ 4,6). Tak jak w poprzednim 
badaniu autorzy sugerują, że narażenie na hy-
drazynę zwiększa ryzyko raka płuc oraz, po raz 
pierwszy, ryzyko raka przewodu pokarmowego. 

Działanie rakotwórcze na zwierzęta
Dawniejsze badania nad działaniem rakotwór-
czym hydrazyny na zwierzęta w większości nie 
odpowiadają współczesnym wymaganiom ze 

względu na stosowanie bardzo dużych dawek, 
przekraczających wartości maksymalnego stę-
żenia tolerowanego (MTC) w wodzie czy mak-
symalnej dawki tolerowanej (MTD). Także 
liczba zwierząt oraz grup badanych była zbyt 
mała. Badania były prowadzone głównie ze 
względu na to, że hydrazyna jest metabolitem 
izoniazydu, leku powszechnie stosowanego do 
leczenia gruźlicy.
 Trzem szczepom myszy Swiss (50 samic i 50 
samców), AKR (40 samic i 40 samców) i C3H 
(40 samic i 41 samców) podawano siarczan 
hydrazyny (HS) w wodzie pitnej przez okres 
całego życia. Stężenie HS w wodzie wynosiło 
0,012%. Obliczone pobranie dzienne HS wy-
niosło 0,65 mg oraz 0,74 mg odpowiednio dla 
samic i samców szczepu Swiss; 0,63 mg dla 
obu płci szczepu AKR oraz 0,84 lub 0,98 dla 
samic i samców szczepu C3H. Przy przyję-
ciu masy ciała myszy równej 25 g, dawki HS 
w miligramach na kilogram masy ciała (w prze-
liczeniu na hydrazynę) wyniosły odpowiednio: 
26 (6,5) i 30 (7,5) dla samic i samców szczepu 
Swiss; 25 (6,25) dla samców i samic szczepu 
AKR oraz 33 (8,25) i 39 (8,25) dla samic i sam-
ców szczepu C3H. U myszy Swiss nowotwory 
płuc stwierdzono u 48% samic i 50% samców 
w grupie badanej i u 14% samic i 10% samców 
w grupie kontrolnej. U myszy AKR odsetek 
złośliwych chłoniaków był większy w grupie 
kontrolnej (96%) niż w grupach samic (82%) 
i samców (75%), które otrzymywały HS. U my-
szy C3H podawanie HS powodowało zmniej-
szenie częstości występowania gruczolakoraka 
sutka o 37,5% w grupie badanej i o 76% w gru-
pie kontrolnej. Istotną wadę omawianej pracy 
stanowi zastosowanie tylko jednego stężenia 
HS w wodzie pitnej, co z założenia uniemoż-
liwia wykorzystanie wyników do oceny zależ-
ności dawka-odpowiedź (Toth 1969).
 Grupom myszy CBA, samcom i samicom, 
podawano wodny roztwór HS. Grupa kontrol-
na (grupa 1) liczyła 30 samców i 29 samic. 
Pozostałym grupom podawano HS dożołąd-
kowo sondą w dawkach dziennych: grupa 2 
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(25 samców, 24 samice) – 1,3 mg; grupa 3 (25 
samców, 24 samice) – 0,56 mg; grupa 4 (25 
samców, 25 samic) – 0,28 mg i grupa 5 (26 
samców, 25 samic) – 0,14 mg. Przyjęto jako 
masę myszy 25 g. Odpowiadało to dawkom 
HS (wolnej aminy) w mg/kg mc. w kolejnych 
grupach: grupa 2 – 52 (13); grupa 3 – 22,4 
(5,8); grupa 4 – 11,2 (2,8) i grupa 5 – 5,6 (1,4). 
Podawanie rozpoczęto myszom w wieku 
8 tygodni. Całkowita liczba podań wyniosła 
150. W grupie kontrolnej nowotwory wątro-
by stwierdzono u 10% samców i 3,4% samic. 
W grupie 2 odsetek nowotworów wątroby wy-
niósł 60% u samców i 62,5% u samic, w grupie 
3 odpowiednie wartości wynosiły 48% u sam-
ców i 66% u samic, a w grupie 4 – 28% u sam-
ców i 8% u samic. W grupie 5 podawanie HS 
nie spowodowało wzrostu liczby nowotworów. 
Wykazano istnienie zależności dawka-odpo-
wiedź przy progu działania rzędu 5,6 mg HS 
(1,4 mg hydrazyny/kg mc./dzień), (Biancifi ori 
1970). 
 Steinhoff i Mohr (1988) podawali szczurom 
(50 samców i 50 samic w grupie, tak samo 
liczna była grupa kontrolna) hydrat hydrazyny 
w wodzie, o stężeniach 2 mg/l, 10 mg/l lub 
50 mg/l. Obliczone dawki wynosiły, dla stę-
żenia 50 mg/l, 5 mg/kg mc./dzień u samców 
i 6 mg/kg mc./dzień dla samic. Dla grup, którym 
podawano wodę o niższych stężeniach hyd-
razyny (2 lub 10 mg/l), obliczone dawki wy-
nosiły odpowiednio 0,47 oraz 2,4 mg/kg mc./
dzień dla samców oraz 0,48 i 2,4 mg/kg mc./
dzień dla samic. Zwierzęta narażano przez cały 
okres życia. Ocenie histopatologicznej poddano 
37 narządów i tkanek.
 Tylko szczury otrzymujące roztwór o naj-
wyższym stężeniu hydrazyny (50 mg/l) różniły 
się istotnie wyglądem i zachowaniem od grupy 
kontrolnej (zmniejszoną masą ciała, zmierzwio-
nym futrem i obniżoną witalnością). W związku 
z tym stężenie hydrazyny w wodzie wynoszące 
10 mg/l uznano za maksymalne stężenie tolero-
wane. Średni czas przeżycia zwierząt wyniósł 
915 dni. Badania histopatologiczne wykonano 

u 395 z 400 szczurów. W grupie kontrolnej nie 
stwierdzono nowotworów. Stwierdzono nastę-
pujące nowotwory w grupach otrzymujących 
hydrazynę o stężeniach: 2 mg/l – 2 nowotwory 
(2%): gruczolak wątrobowokomórkowy, na-
czyniak krwionośny; 10 mg/l – 3 nowotwory 
(3%): gruczolak wątrobowokomórkowy, rak 
wątrobowokomórkowy, gruczolak żółciowy; 
50 mg/l – 14 nowotworów (14,6%): 8 gruczo-
laków wątrobowokomórkowych, 2 raki wątro-
bowokomórkowe, 1 rak marski i 3 gruczolaki 
żółciowe. Działanie rakotwórcze hydrazyny 
miało miejsce jedynie po podaniu hydrazy-
ny w wodzie o stężeniu toksycznym 50 mg/l. 
Pierwszy nowotwór wykryto u szczura, który 
padł po 686 dniach eksperymentu. Wszystkie 
nowotwory były małe (< 1g) i w większości 
były to nowotwory łagodne. Według autorów 
wskazuje to na słabe działanie kancerogenne 
hydrazyny nawet po całożyciowym podawaniu 
w wodzie o stężeniu toksycznym. Po podaniu 
hydrazyny w wodzie o stężeniu, które można 
przyjąć za maksymalne stężenie tolerowane 
(10 mg/l), nie stwierdzono skutków działania 
kancerogennego (Steinhoff, Mohr 1988). 
 Vernot i in. (1985) przeprowadzili badanie, 
w którym narażano szczury na wolną ami-
nę drogą inhalacyjną. Wyniki są niezwykle 
istotne ze względu na drogę podania oraz zas-
tosowanie modelu narażenia zbliżonego do 
narażenia ludzi w środowisku pracy. Warunki 
prowadzenia eksperymentu opisano szczegó-
łowo we wcześniejszej części tego artykułu, 
w rozdziale: „Działanie toksyczne na zwie-
rzęta” („Narażenie drogą inhalacyjną”). 
Wyniki dotyczące częstości występowania 
nowotworów u szczurów przedstawiono w ta-
beli 6. Zależność między stężeniem hydrazyny 
w powietrzu a częstością występowa-
nia skutku działania jest raczej nietypowa. 
Większość skutków występowała dopiero przy 
największym stężeniu hydrazyny – 6,66 mg/m3. 
Istotne statystycznie różnice występują jedynie w 
przypadku polipów gruczolakowatych jamy no-
sowej u samic i samców w wyniku narażenia na 
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największe stężenie hydrazyny – 6,66 mg/m3 – 
– oraz, dodatkowo, w przypadku polipów kosmko-
wych jamy nosowej u samców po narażeniu na stę-

żenie 1,33 mg/m3. Po narażeniu na hydrazynę o stę-
żeniu 6,66 mg/m3 miał miejsce także istotny wzrost 
liczby przypadków gruczolaka tarczycy u samców.

 Podawano chomikom HS w wodzie pitnej o 
stężeniach 170, 340 lub 510 mg/l przez 2 lata. 
Odpowiada to dawkom wolnej zasady wyno-
szącym odpowiednio: 4,6; 8,3 i 10,3 mg/kg 
mc./dzień. Przypadki raka wątrobowokomór-
kowego stwierdzono u chomików po 78 ty-
godniach ekspozycji, po podaniu największej 
dawki. Częstość występowania nowotworów 
wątroby była zależna od dawki hydrazyny 
i wyniosła 32% u chomików otrzymujących 
największą dawkę 10,3 mg/kg mc./dzień i 12% 
u chomików otrzymujących dawkę hydrazyny 
8,3 mg/kg mc./dzień. W grupie zwierząt, które 
otrzymywały hydrazynę w dawce 4,6 mg/kg 
mc./dzień, nie stwierdzono obecności nowo-
tworów (Bosan i in. 1987). 

 Według IRIS (2014) ryzyko jednostkowe wy-
stąpienia dodatkowego nowotworu (inhalation 
unit risk) w okresie całego życia, w wyniku ciąg-
łego narażenia drogą inhalacyjną na hydrazynę o 
stężeniu 1 g/m3, wynosi 4,9 · 10-3, z zastrzeżeniem, 
że wartość ta nie powinna być stosowana, gdy stę-
żenia hydrazyny są większe niż 2 μg/m3. Ryzyko 
oszacowano za pomocą wielostopniowego mo-
delu liniowego na podstawie danych uzyskanych 
w wyniku narażenia drogą inhalacyjną szczurów 
F344 (samców). Przyjęto slope factor 1.7E + 1 mg/
kg/dzień (Mac Ewen i in. 1981). Jako skutek przy-
jęto gruczolaki i gruczolakoraki jamy nosowej. 
Warunki prowadzenia eksperymentu i uzyskane 
wyniki zostały także zamieszczone w pracy Vernot 
i in. (1985), (tabela 7.).

Płeć/rodzaj nowotworu Grupa 
kontrolna

6,66 mg/
m3

0,332 
mg/m3 1,332 mg/m3 6,66 mg/

m3

Samice:
- polipy gruczolakowate jamy nosowej
- polipy kosmkowe jamy nosowej
- gruczolakorak jamy nosowej
- brodawczak komórek płaskonabłon-

kowych jamy nosowej 
- rak komórek płaskonabłonkowych 

jamy nosowej
- gruczolak oskrzela

0/145
0/145
0/145

0/145

0/145
0/145

2/97
0,97
1/97

0/97

0/97
0/97

0/98
0/98
0/98

0/98

0/98
0/98

2/94
2/94
2/94

0/94

0/94
0/94

28/95a

2/97
3/95

3/95

3/95
1/95

Samce:
- polipy gruczolakowate jamy nosowej
- polipy kosmkowe jamy nosowej
- gruczolakorak jamy nosowej
- brodawczak komórek płaskonabłon-

kowych jamy nosowej
- rak komórek płaskonabłonkowych

 jamy nosowej
- gruczolak oskrzela
- gruczolak tarczycy

0/146
0/146
0/146

0/146

0/146
0/146
7/146

2/96
0/96
1/96

0/96

0/96
0/96
6/96

1/94
0/94
0/94

0/94

0/94
0/94
5/94

9/97a

1/97
0,97

0/97

1/97
0/97
9/97

58/98a

12/98a

0/98

3/98

2/98
3/98

13/98b

      Tabela 6. 
Częstość występowania nowotworów u szczurów narażanych na hydrazynę drogą inhalacyjną (Vernot i in. 1985)

Objaśnienia:
a p ≤ 0 ,01 w stosunku do grupy kontrolnej.
b p ≤ 0 ,05 w stosunku do grupy kontrolnej.
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      Tabela 7. 
Podstawowe wartości ryzyka jednostkowego  (IRIS 2014)

Stężenie w powietrzu (mg/m3) Dawka równoważna dla człowieka 
(mg/kg m. c./dzień)

Częstość występowania 
nowotworów

0,00 0,00 0/149

1,33 0,01 11/98

6,66 0,05 72/98

 Stężenia hydrazyny dla określonych pozio-
mów ryzyka wynoszą:

– 10-4 (1 przypadek dodatkowego nowotworu
    na 10 000): 2 · 10-2 μg/m3 
– 10-5 (1 przypadek dodatkowego nowotworu
   na 100 000): 2 · 10-3 μg/m3

– 10-6 (1 przypadek dodatkowego nowotworu 
   na 1 000 000): 2 · 10-4 μg/m3. 

 Unia Europejska zaliczyła hydrazynę do 
grupy substancji rakotwórczych kat. 1.B 
z przypisanym zwrotem określającym rodzaj 
zagrożenia H350 – „Może powodować raka”. 
Kategoria 1.B rakotwórczości, według nowych 
zasad klasyfi kacji opartych na rozporządzeniu 
CLP, odpowiada dotychczasowej kategorii 
2. Substancję należy traktować jako czynnik 
rakotwórczy w środowisku pracy (DzU 2012, 
poz. 890).
 Międzynarodowa Agencja Badań nad Ra-
kiem (IARC) zakwalifi kowała hydrazynę do 
grupy 2.B, czynników przypuszczalnie rako-
twórczych dla ludzi. Oznacza to, że istnieją 
wystarczające dowody działania rakotwórcze-
go hydrazyny na zwierzęta doświadczalne oraz 
niewystarczające dowody działania rakotwór-
czego na ludzi (IARC 1999). 
 ACGIH zakwalifi kowała hydrazynę do gru-
py A.3, czynników o potwierdzonym działaniu 
rakotwórczym na zwierzęta i nieznanym dzia-
łaniu na ludzi (ACGIH 2001).
 W SCOEL uznano hydrazynę za substancję 
genotoksyczną na podstawie pośredniego me-
chanizmu polegającego na reakcji hydrazyny 
z endogennym formaldehydem i powstawa-
niem czynnika metylującego DNA (Bosan, 
Shank 1983). Działanie to może mieć próg 

przy niskich poziomach narażenia, gdy me-
tylacja DNA indukowana przez hydrazynę 
może być nieistotna w stosunku do normalne-
go poziomu metylacji. Ze względu na istotne 
różnice gatunkowe w działaniu rakotwórczym 
na drogi oddechowe u zwierząt, należy pod-
chodzić ostrożnie w wyciąganiu wniosków 
dotyczących działania u ludzi. Ustalenie war-
tości OEL opartej na kryteriach zdrowotnych 
jest niemożliwe. W związku z tym hydrazyna 
została zakwalifi kowana w SCOEL do grupy B, 
jako genotoksyczny czynnik rakotwórczy, dla 
którego istnienie progu działania nie może być 
obecnie ustalone (SCOEL 2010).

Działanie embriotoksyczne, 
teratogenne, wpływ na rozrodczość

Samicom szczura podawano monochlorek 
hydrazyny w trakcie ciąży, do przewodu po-
karmowego, w dawce 8 mg/kg mc. U matek 
obserwowano skutki działania toksycznego 
związku w postaci zmniejszenia masy ciała 
i zwiększenia śmiertelności. U płodów wystę-
powało zmniejszenie masy ciała i żywotności. 
Niektóre płody były blade i obrzęknięte, nie 
stwierdzono jednak występowania istotnych 
wad wrodzonych (Lee, Aleyassine 1970).
 Ciężarnym samicom szczura podawano 
do przewodu pokarmowego hydrazynę w po-
staci wolnej zasady, w dawkach: 0; 2,5; 5 lub 
10 mg/kg mc. od 6. do 15. dnia ciąży. Dodatko-
wo innej grupie podawano hydrazynę w daw-
ce 10 mg/kg mc. między 7. a 9. dniem ciąży. 
Toksyczność matczyną i działanie toksyczne 
na płody stwierdzono po podaniu hydrazyny w 
dawkach 5 i 10 mg/kg mc., natomiast dawka
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2,5 mg/kg mc. została uznana za wartość 
NOAEL (Keller i in. 1982). 
 Ciężarnym samicom myszy podawano hyd-
razynę w postaci wolnej zasady, dootrzewno-
wo, w dawkach: 0; 4; 12; 20; 30 lub 40 mg/kg 
mc., od 6. do 9. dnia ciąży. Stwierdzono zwięk-
szenie śmiertelności matek po dawce 40 mg/kg 
mc., zwiększoną śmiertelność płodów po daw-
kach 30 ÷ 40 mg/kg mc., zmniejszenie masy 
ciała płodów i zwiększenie liczby płodów 
w miocie z takimi uszkodzeniami jak: częścio-
wy brak czaszki, wodonercze czy zwiększenie 
liczby żeber, po podaniu hydrazyny w dawkach 
2 ÷ 20 mg/kg mc. (Lyng i in. 1980).

 U samic szczura narażanych przez rok drogą 
inhalacyjną na hydrazynę o stężeniu 6,66 mg/m3 
stwierdzono zanik jajników i zapalenie jajo-
wodu. U samców chomika narażanych drogą 
inhalacyjną przez rok na hydrazynę o stężeniu 
1,33 mg/m3 wystąpił starczy zanik jąder. Ob-
jaw nie wystąpił u chomików narażanych na 
hydrazynę o stężeniu 0,332 mg/m3. W wyniku 
rocznego narażenia na hydrazynę o stężeniu 
6,66 mg/m3 wystąpił zanik wytwarzania plem-
ników. Według autorów te, będące skutkiem 
starzenia, zmiany ulegają intensyfi kacji pod 
wpływem hydrazyny (Vernot i in. 1985).

TOKSYKOKINETYKA

Wchłanianie i rozmieszczenie

Grupy szczurów liczące po 8 zwierząt były 
narażane, wyłącznie przez nos, na hydrazynę 
o stężeniach: 13,3; 79,8 lub 665 mg/m3 przez 
godzinę (Llewellyn i in. 1986). Na podstawie 
ilości hydrazyny i jej metabolitów wydalonych 
w moczu w ciągu 48 h określono retencję hyd-
razyny w płucach na 8,4 ÷ 29,5%. Jednakże 
ze względu na to, że część wchłoniętej dawki 
mogła nadal pozostawać w ustroju zwierząt lub 
wydalić się z kałem bądź wydychanym powie-
trzem, retencja mogła być istotnie większa.
 Preece i in. (1992) badali wchłanianie hy-
drazyny drogą pokarmową. Grupy szczurów 
liczące po 15 zwierząt otrzymywały jedno-
razowo hydrazynę w dawkach: 2,9; 9; 27 lub 
81 mg/kg mc. Na podstawie ilości hydrazy-
ny i jej metabolitów wydalonych w moczu 
w ciągu 24 h autorzy ocenili, że przynajmniej 
19 ÷ 46% podanej dawki uległo wchłonięciu. 
Wartości te mogą być zaniżone ze względu na to, 
że okres zbiórki moczu mógł być zbyt krótki, a 
stosowane metody oznaczania nie obejmowały 
wszystkich metabolitów. Wydalanie hydrazy-
ny i acetylohydrazyny ulegało zmniejszeniu ze 
wzrostem dawki z 38 do 17% dla hydrazyny i z 5 
do 1% dla acetylohydrazyny. Największe 

stężenia w surowicy i w wątrobie stwierdzono 
po 30 min od podania. Stężenia wynosiły od 
około 0,0003 do 0,01 mg/ml w surowicy i od 
0,0006 do 0,006 mg/kg w wątrobie.
 U psów obecność hydrazyny we krwi stwier-
dzono po 30 s od jednorazowego naniesienia na 
skórę. Po narażeniu na jednorazowe dermalne 
dawki hydrazyny 96 ÷ 480 mg/kg mc. maksy-
malne stężenie we krwi (około 70 μg/l) stwier-
dzono po 3 h od podania (Smith, Clark 1972). 
Wynika z tego, że hydrazyna wchłania się szyb-
ko przez skórę. Brak natomiast informacji na 
temat wydajności wchłaniania (ATSDR 1997).
 Badano rozmieszczenie hydrazyny znako-
wanej izotopem N15 u szczurów po podskór-
nym podaniu związku w dawce 10 mg/kg mc. 
Maksymalne stężenia hydrazyny w tkankach 
stwierdzono po 30 min od podania. Biologicz-
ne okresy półtrwania w wątrobie, nerkach, 
płucach i surowicy wyniosły odpowiednio: 
3,1; 2,7; 3,0 i 2,3 h. Po 8 h od podania stęże-
nia hydrazyny w nerkach były większe, a ace-
tylohydrazyny znacznie większe, niż w innych 
tkankach. Maksymalne stężenia hydrazyny 
stwierdzono w nerkach po 1 h od podania, pod-
czas gdy w innych narządach od 1 h do 4 h od 
podania (Kaneo i in. 1984).
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Metabolizm i wydalanie

Metabolizm hydrazyny jest zależny od szeregu 
procesów nieenzymatycznych i enzymatycz-
nych. Jakkolwiek droga podania może niekie-
dy mieć wpływ na metabolizm (efekt pierwsze-
go przejścia przez wątrobę), po podaniu drogą 
pokarmową nie ma, jak się wydaje, wpływu 
na procesy przemian i powstające metabolity 
(ATSDR 1997).
 U ludzi metabolizm hydrazyny przebiega jako 
genetycznie uwarunkowana acetylacja (Weber 
1984). Uważa się, że tzw. wolni acetylatorzy, z 
powodu upośledzenia zdolności do metaboliz-
-mu związku i jego wydalania, mogą gromadzić 
w osoczu więcej hydrazyny (Timbrell, Harland 
1979). Metabolizm zachodzi w sposób enzyma-
tyczny (z udziałem peroksydaz) oraz nieenzy-
matyczny (z udziałem jonów miedzi). Znaczna 
część hydrazyny (w postaci wolnej zasady), 
podawanej podskórnie, dootrzewnowo lub do-
żylnie, była wydalana w postaci niezmienionej 
lub jako acetylohydrazyna (Timbrell i in. 1982). 
Po hydrolizie kwasowej w moczu zidentyfi ko-
wano 1,2-diacetylohydrazynę.
 U szczurów narażanych na hydrazynę 
o stężeniach 13,3 ÷ 665 mg/m3, około 2 ÷ 10% 
pobranej dawki uległa wydaleniu w moczu 
w postaci niezmienionej, 1,7 ÷ 4% jako acety-
lohydrazyna oraz 4,5 ÷ 11,4% jako dieacetylo-
hydrazyna (Llewellyn i in. 1986). Po podaniu 
hydrazyny w postaci pojedynczej dawki 16 ÷ 
64 mg/kg mc. około 20% dawki wydaliło się 
w moczu jako niezidentyfi kowany produkt 
przemiany, 30% w postaci niezmienionej, 
a 25% azotu zawartego w związku wydaliło się 
w powietrzu wydychanym jako gazowy azot 
(Springer i in. 1981).
 Po podaniu szczurom hydrazyny w postaci 
pojedynczych dawek 2 ÷ 81 mg/kg mc., 1 ÷ 
19% dawki wydaliło się w moczu jako acety-
lo- lub diacetylohydrazyna w ciągu 24 ÷ 48 h 
od podania (Kaneo i in. 1984; Llewellyn i in. 
1986; Preece i in. 1992). Po podaniu hydrazyny 
w dawce 427 mg/kg stwierdzono dodatkowo 

w moczu obecność wielu innych produktów 
przemiany, jak hydrazon pirogronianu, mocz-
nik oraz cykliczny związek, kwas 1,4,5,6-
tetrahydro-6-okso-3-piridazynokarboksylowy 
(Preece i in. 1991). Na podstawie tych danych 
wykazano, że hydrazyna ulega w ustroju ace-
tylacji oraz reaguje z cząsteczkami zawartymi 
w komórce in vivo. U osób z genotypem wolne-
go acetylatora może kumulować się więcej hyd-
razyny w surowicy ze względu na upośledze-
nie metabolizmu i wydalania związku (Blair 
i in. 1985).
 Hydrazyna była szybko metabolizowa-
na przez mikrosomy wątroby szczura w wa-
runkach in vitro. Osiągnięcie maksymalnej 
wydajności przemiany było uwarunkowane 
obecnością tlenu, NADPH i aktywnego enzy-
mu (Timbrell, Harland 1982). Wydajność me-
tabolizmu hydrazyny w hepatocytach wątroby 
szczura ulega zwiększeniu po podaniu szczu-
rom induktorów cytochromu P-450 (fenobarbi-
tal, ryfampicyna) lub zmniejszeniu po podaniu 
inhibitorów cytochromu P-450 (metyrapon, 
butoksylan piperonalu), (Noda i in. 1987). 
Induktory i inhibitory cytochromu P-450 odpo-
wiednio zwiększały lub zmniejszały działanie 
toksyczne hydrazyny, co świadczy o zależności 
między metabolizmem a toksycznością (Tim-
brell i in. 1982). Stwierdzono tworzenie wol-
nych rodników, gdy hydrazynę inkubowano 
z oczyszczoną reduktazą NADPH-cytochrom 
P-450. Do reakcji tej wymagane były NADPH 
i tlen. Reakcja była stymulowana przez FAD, 
ulegała inhibicji przez dysmutazę ponadtlen-
kową i nie ulegała wpływowi tlenku węgla 
(Noda i in. 1988). Tworzenie wolnych rodni-
ków obserwowano także, gdy hydrazyna była 
metabolizowana w perfundowanych wątrobach 
szczura (Sinha 1987). Obserwowano tworze-
nie rodników acetylowych, hydroksylowych 
i wodorowych zależnie od dodania systemu 
aktywującego (peroksydazy chrzanowej, jo-
nów miedzi) do perfuzatu. Z powodu wystę-
powania rodnika acetylowego, hydrazyna – jak 
można przypuszczać – ulega acetylacji przed 
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utworzeniem rodnika. Na podstawie tych wy-
ników można sądzić, że hydrazyna jest me-
tabolizowana przez cytochrom P-450, lecz 
przemiany z udziałem innych systemów enzy-
matycznych (peroksydazy) i nieenzymatycz-
nych (z udziałem jonów miedzi) także mogą 
mieć miejsce (ATSDR 1997).
 U szczurów po inhalacyjnym, godzinnym 
narażeniu na hydrazynę o stężeniach 13 ÷ 655 
mg/m3, około 2 ÷ 10% dawki wydaliło się 
w moczu w postaci niezmienionej, 1,7 ÷ 4% 
jako acetylohydrazyna oraz 4,5 ÷ 11,4% jako 
diacetylohydrazyna (Llewellyn i in. 1986).
 Po jednorazowym podaniu szczurom hyd-
razyny znakowanej izotopem N15 w dawce 
32,05 mg/kg mc. po 48 h około 30% wydaliło 

się z moczem w postaci niezmienionej, a około 
20% w postaci ulegającej kwaśnej hydrolizie 
do hydrazyny. Około 25% uległo przemianie 
do gazowego azotu, który uległ wydaleniu 
w czasie krótszym niż 30 min od podania 
(Llewellyn i in. 1986).
 Po podaniu szczurom hydrazyny dootrzew-
nowo przez umocowaną na stałe kaniulę, 
w dawkach 16 ÷ 64 mg/kg, eliminacja hydra-
zyny z krwi zachodziła dwufazowo, z biolo-
gicznymi okresami półtrwania 0,74 i 26,9 h. 
U psów po podaniu hydrazyny przez umoco-
waną na stałe kaniulę w dawkach 16 ÷ 64 mg/
kg mc. około 25 i 50% dawki uległo wydale-
niu odpowiednio w powietrzu wydychanym 
i w moczu (Springer i in. 1981).

MECHANIZM DZIAŁANIA TOKSYCZNEGO

Główne skutki narażenia na działanie hydrazy-
ny to: stłuszczenie wątroby, zmniejszenie stę-
żeń hemoglobiny, działanie na układ nerwowy, 
wpływ na reakcje utleniania mitochondrialne-
go oraz pośrednie działanie genotoksyczne.
 Mechanizm działania hydrazyny jest wielo-
kierunkowy, o czym świadczą wyniki badań. 
Na podstawie wyników badań dotyczących 
mechanizmu działania toksycznego hydrazy-
ny wykazano, że istnieją przynajmniej 2 me-
chanizmy działania: pierwszy polegający na 
bezpośrednim wiązaniu hydrazyny z grupami 
karboksylowymi kluczowych składników ko-
mórki, np. białek, co powoduje rozerwanie 
wiązań peptydowych z wytworzeniem hydra-
zydów aminokwasów oraz drugi, związany 
z tworzeniem takich produktów reaktywnych, 
jak wolne rodniki lub diazometan. 
 Stwierdzono, że zależne od dawki działanie 
hepatotoksyczne hydrazyny, w postaci wzrostu 
triglicerydów w wątrobie i masy wątroby, nie 
jest spowodowane przez produkty przemia-
ny katalizowane przez enzymy mikrosomalne 
czy produkty acetylacji. Jest więc możliwe, 
że działanie toksyczne hydrazyny na wątrobę 

jest spowodowane bezpośrednim działaniem 
związku macierzystego (Timbrell i in. 1982).
 W opracowaniu EHC (1987) przedstawiono 
3 możliwe mechanizmy wzrostu stężenia trigli-
cerydów przy zatruciach hydrazyną:

 – zwiększenie mobilizacji wolnych kwa-
sów tłuszczowych z tkanki tłuszczowej 
(szczególnie przy niskich stężeniach 
glukozy w osoczu) prowadzące do 
zwiększonego pobrania wolnych kwa-
sów tłuszczowych i zwiększenia syn-
tezy triglicerydów w wątrobie. Mobi-
lizacja wolnych kwasów tłuszczowych 
może być spowodowana działaniem 
hydrazyny na adrenergiczny układ ner-
wowy i na poziom nadnerczowych hor-
monów sterydowych w odpowiedzi na 
hypoglikemię powodowaną przez hy-
drazynę

 – zwiększenie syntezy triglicerydów spo-
wodowane zwiększoną aktywnością 
fosfatydo fosfohydrolazy (EC 3.1.3.4.) 
w hepatocytach in vivo i in vitro

 – kumulacja triglicerydów w hepatocy-
tach w wyniku zmniejszenia sekrecji 
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lipoprotein z wątroby do osocza.

 Na podstawie wyników badań in vitro wy-
kazano, że hydrazyna reaguje z alfa-keto kwa-
sami, co prowadzi do powstania hydrazonów 
(O’Leary, Oikemus 1956). Może to powodo-
wać inhibicję zużycia tlenu przez substraty re-
akcji mitochondrialnych. Mechanizm ten może 
być przyczyną hyperlaktemicznego i hipogli-
kemicznego działania hydrazyny obserwowa-
nego u ludzi (Fortney 1967). 
 Na podstawie wyników wielu badań wy-
kazano powstawanie wolnych rodników 
w trakcie metabolizmu hydrazyny. Dowody na 
powstawanie wolnych rodników metylowych, 
acetylowych, hydroksylowych czy wodoro-
wych przedstawiono w pracach: Ito i in. (1992), 
Noda i in. (1986), Runge-Morris i in. (1988) 
oraz Sinha (1987). Wskazywano, że wolne 
rodniki mogą powodować uszkodzenie hemo-
globiny w erytrocytach i w rezultacie powsta-
wanie niedokrwistości stwierdzanej u zwierząt 
doświadczalnych (Haun, Kinkhead 1973).
 Stwierdzono zależność między skutkami 
działania hydrazyny na ośrodkowy układ ner-

wowy (szczególnie występowaniem drgawek) 
a zwiększeniem poziomu kwasu gamma-ami-
nomasłowego (GABA) w mózgu szczurów 
i myszy. Zwiększenie poziomu GABA w całym 
mózgu szczura stwierdzono po jednorazowym 
podaniu hydrazyny dootrzewnowo w dawce 
51 mg/kg czy jednorazowym podaniu dożyl-
nym siarczanu hydrazyny w dawce 5 mg/kg. 
U myszy skutek ten wystąpił po padaniu jed-
norazowej domięśniowej dawki hydrazyny 
54 mg/kg mc. (EHC 1987). 
 Hydrazyna wywiera pośrednie działanie 
genotoksyczne, powodując metylację DNA. 
Zagadnienie to omówiono w rozdziale „Odleg-
łe skutki działania.”
 Bezpośredni kontakt hydrazyny ze skórą 
prowadzi do rozpuszczania białek i powstawa-
nia zasadowych albuminianów. Zmiany choro-
bowe powstałe na skórze w wyniku narażenia 
na hydrazynę są wynikiem zmydlania lipidów 
obecnych na jej powierzchni, rozpuszczania 
substancji wiążących wodę w skórze, zmiany 
struktury keratyny i powstawania obrzęku ko-
mórek (Szymańska, Szymczak 2012).

DZIAŁANIE ŁĄCZNE

Hydrazyna jest metabolizowana przez mi-
krosomy wątroby szczura. Wydajność meta-
bolizmu hydrazyny w hepatocytach wątroby 
ulegała zwiększeniu po podaniu szczurom in-
duktorów cytochromu P-450 (fenobarbitalu, 
ryfampicyny), co powodowało zmniejszenie 

toksyczności związku. Z kolei podanie inhibi-
torów cytochromu P-450 (metyraponu, butok-
sylanu piperonalu) powodowało zmniejszenie 
wydajności metabolizmu i zwiększenie tok-
syczności związku (Noda i in. 1987).

ZALEŻNOŚĆ SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOŚCI EKSPOZYCJI

Wątroba jest narządem krytycznym dla dzia-
łania toksycznego hydrazyny w zatruciach 
u ludzi oraz u zwierząt doświadczalnych, za-
równo w przypadku narażenia drogą inhalacyj-
ną (Haun, Kinkhead 1973; Vernot i in. 1985), 
jak i po podaniu drogą pokarmową (Fitzgerald, 
Shank 1996; Biancifi ori 1970; Kao i in. 2007).

 Podjęto próbę określenia zależności dawka-
-skutek po jednorazowym, dootrzewnowym 
podaniu wodzianu hydrazyny. Grupom szczu-
rów liczącym po 5 zwierząt podawano wodzian 
hydrazyny w dawkach 10 ÷ 60 mg/kg mc. (6,8 ÷ 
41 mg/kg mc.) hydrazyny. Wątroby pobie-
rano do badania histopatologicznego 24 h po 
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Gatunek Dawka/okres narażenia
LOAEL
mg/kg/
dzień

LOAEL
mg/kg/
dzień

Skutek działania Piśmiennictwo

Samce 
złotego
chomika

siarczan hydrazyny, 21 
miesięcy w wodzie pitnej;
0; 4,2; 6,7 i 9,8 mg/kg mc./
dzień

brak 4,2 (FEL) zwiększona śmiertelność 
we wszystkich grupach, 
uszkodzenie wątroby po 
dawkach ≥ 6,7 mg/kg 
m.c/dzień  

Fitgerald, 
Shank (1996)

Myszy SPF, 
NMR1

wodzian hydrazyny, 2 lata 
w wodzie pitnej; 0; 0,47;
2,4 lub 5 mg/kg mc./dzień 
(samce); 0; 0,48; 2,4 lub 6 
mg/kg mc./dzień (samice)

2,4 5 (FEL) kliniczne objawy działa-
nia (zmierzwione futro, 
zmniejszona żywotność), 
nieznaczne zmniejszenie 
masy ciała

Steinhoff 
i in. (1990)

Złote 
chomiki

podanie dożołądkowe son-
dą: 0; 3,1 mg/kg mc./dzień 
(4 dni/tydzień przez 15 ty-
godni) lub 3,6 mg/kg mc./
dzień (5 dni/tydzień przez 
20 tygodni) 

brak skrócony okres przeżycia; 
działanie toksyczne na 
wątrobę (marskość, proli-
feracja układu siateczko-
wo-śródbłonkowego)

Biancifi ori 
(1970)

Ludzie, 
leczenie
nowotworówa

siarczan hydrazyny; 0,43 
÷ 1,29 mg/kg mc./dzień 
w sposób przerywany 
przez 2,5 ÷ 60 miesięcy

0,86 1,29 senność, nudności, wy-
mioty, zawroty głowy, 
pobudzenie, bezsenność, 
zapalenie wielonerwowe 

Gershanovich 
i in. (1981);
Filov i in. (1995)

      Tabela 8. 
Skutki działania toksycznego hydrazyny po podaniu do przewodu pokarmowego

Objaśnienia:
a Średnia dawka w ciągu 24 h/dzień, 7 dni w tygodniu.
FEL – frank effect level, widoczne kliniczne objawy działania toksycznego.

 Narażano szczury inhalacyjnie na hydrazy-
nę o stężeniach: 0; 0,26 oraz 1,33 mg/m3 lub 
0; 1,33 oraz 6,5 mg/m3 w sposób ciągły przez 
6 h/dzień, 5 dni w tygodniu przez 6 miesięcy. 
U szczurów narażanych na hydrazynę o stęże-
niach 0,26 lub 1,33 mg/m3 (narażenie ciągłe lub 
przerywane) nie stwierdzono istotnych zmian 
w wynikach badań histopatologicznych. Przew-
lekłe oskrzelowe zapalenie płuc stwierdzono 
u 19 na 30 szczurów eksponowanych na hydra-
zynę o stężeniu 6,5 mg/m3, jednakże nie było 

pewne, czy był to skutek narażenia na hydrazy-
nę, czy zakażenia bakteryjnego. Skutek ten nie 
wystąpił u szczurów narażanych na mniejsze 
stężenia hydrazyny oraz w grupie kontrolnej 
(Haun, Kinkehead 1973).
 Zależność skutków działania hydrazyny od 
stężenia w powietrzu uzyskaną przez Vernota 
i in. (1985) w wyniku 12-miesięcznego nara-
żenia (6 h/dzień, 5 dni w tygodniu) szczurów 
przedstawiono w tabeli 4. Stężenia hydrazyny 
w powietrzu wynosiły: 0,066; 0,332; 1,33 lub 

podaniu. Nie stwierdzono tłuszczowej wakuoli-
zacji wątroby po podaniu hydrazyny w dawce 
10 mg/kg mc. Po dawce 20 mg/kg mc. obserwo-
wano niewielkiego stopnia wakuolizację wo-
kół żyły wrotnej. W hepatocytach stwierdzono 
obecność kropelek tłuszczu i obrzmienia mito-
chondriów. Podobne zmiany obserwowano po 
podaniu hydrazyny w dawce 30 mg/kg mc., a po 
dawce 40 mg/kg mc. wakuolizacja tłuszczowa 
uległa nasileniu. Na podstawie wyników tych 

badań wykazano, że dla wywołania stłuszcze-
nia wątroby po jednorazowym podaniu dawka 
progowa wodzianu hydrazyny wynosi 10 ÷ 20 
mg/kg mc. (około 7 ÷ 14 mg/kg mc. hydra-
zyny). Wraz ze zwiększeniem dawki zmiany 
w wątrobie ulegają nasileniu (Timbrell i in. 
1982). 
 Skutki działania toksycznego hydrazyny po 
narażeniu drogą pokarmową u ludzi i zwierząt 
zamieszczono w tabeli 8.
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NAJWYŻSZE DOPUSZCZALNE STĘŻENIE (NDS) W POWIETRZU NA 
STANOWISKACH PRACY

Istniejące wartości NDS i DSB

Wartości NDS obowiązujące w różnych pań-
stwach zamieszczono w tabeli 9.

      Tabela 9. 
Wartości dopuszczalnych stężeń hydrazyny przyjęte w różnych państwach (Szymańska, Szymczak 2012; 
List of MAK… 2014; ACGIH 2013a; ACGIH 2013b; GESTIS 2014)

Państwo NDS (mg/m3) NDSCh (mg/m3) Oznakowanie Rok

Austria 0,13 0,52 skin, sens 2007
Belgia 0,013 – skin, Carc. 2002
Dania 0,013 – – –
Finlandia 0,13 0,4 – –
Francja 0,13 – – –
Irlandia 0,01 – – –
Łotwa 0,1 – – –
Niemcy – – H Sh, MAK-2 –
Niemcy (AGS) 0,022 (1) 0,044 (1), (3) – –
Niemcy (AGS) 0,0022 (2)  – –
Polska 0,05 0,1 – –
Szwajcaria 0,13 – – –
Unia Europejska,
propozycja wartości 
wiążącej (BOELV)

0,013 SCOEL Carc. B skin 2010

USA (OSHA) 1,3 – Skin –
USA (ACGIH) 0,013 – skin, A.3 2001
USA (NIOSH) 0,04 (4) – – –
Wielka Brytania 0,03 0,13 skin, Carc. 2007
Węgry – 0,013 – 2000

6,66 mg/m3. Praktycznie w przypadku wszyst-
kich badanych układów i narządów uzyskano 
zależność typu „kija hokejowego”. Częstość 
występowania skutków działania nie była istot-
nie różna w odniesieniu do kontroli dla stężeń 
hydrazyny: 0,066; 0,421 oraz 1,33 mg/m3. Istot-
ne statystycznie różnice uzyskano w wyniku 
ekspozycji szczurów na hydrazynę o stężeniu 
6,66 mg/m3. 
 U chomików (tabela 5.) narażanych w tym 
samym rytmie na hydrazynę o stężeniach 
0,332; 1,332 lub 6,66 mg/m3 stwierdzono za-

leżność dawka-odpowiedź dla 3 skutków dzia-
łania związku w obrębie wątroby: skrobiawicy, 
hemosyderozy (czułych wskaźników uszko-
dzenia wątroby) i rozrostu przewodów żółcio-
wych. 
 Praca Vernota i in. (1985) może być uznana 
za krytyczną, gdyż umożliwia przyjęcie warto-
ści LOAEL (0,332 mg/m3) dla narażenia inha-
lacyjnego w odniesieniu do szeregu skutków 
działania związku u chomików na podstawie 
uzyskanych zależności dawka-odpowiedź.

Objaśnienia:
A.3.  –  czynnik o potwierdzonym działaniu rakotwórczym na zwierzęta i nieznanym działaniu na ludzi. 

Czynnik jest rakotwórczy dla zwierząt eksperymentalnych przy stosunkowo dużych dawkach, przy 



Marek Jakubowski, Małgorzata Kupczewska-Dobecka

58

 W Polsce obowiązuje dla hydrazyny wartość 
NDS 0,05 mg/m3 i wartość NDSCh 0,1 mg/m3. 
Podstawą zaproponowania tych wartości były 
głównie dane, według których narażenie na hyd-
razynę drogą inhalacyjną o stężeniu 0,32 mg/m3 
przez rok powodowało wystąpienie u więk-
szości zwierząt gruczolaków płuc oraz 6-mie-
sięczne narażenie inhalacyjne na hydrazynę 
o stężeniu 0,13 mg/m3 powodowało toksycz-
ne uszkodzenie wątroby, zmniejszenie liczby 
erytrocytów w krwi obwodowej i zmniejszenie 
masy ciała (Puchalska 1994).
 W ACGIH zaproponowano wartość TLV 
0,013 mg/m3 na podstawie niewielkiego wzros-
tu liczby guzów nosa u szczurów narażanych 
na związek o stężeniu 0,065 mg/m3 oraz przez 
analogię do innych hydrazyn, szczególnie me-
tylohydrazyny, przy narażeniu na którą podraż-
nienie błony śluzowej nosa u szczurów i my-
szy występowało przy stężeniu 0,026 mg/m3. 
Dla związku umieszczono uwagę „skin” in-
formującą o możliwych skutkach wchłaniania 
przez skórę oraz zaliczono hydrazynę do gru-
py A.3 rakotwórczości – „czynnik o udowod-
nionym działaniu rakotwórczym dla zwierząt 
i nieznanym działaniu dla ludzi” (ACGIH 2001). 
 Według SCOEL właściwym skutkiem oceny 
działania hydrazyny jest działanie rakotwórcze. 
Hydrazyna została zakwalifi kowana do czyn-

ników genotoksycznych na podstawie poś-
redniego mechanizmu polegającego na reakcji 
w organizmie z formaldehydem i powstaniem 
czynnika metylującego DNA. Ze względu na 
istnienie różnic międzygatunkowych w dzia-
łaniu rakotwórczym hydrazyny na górne drogi 
oddechowe u zwierząt doświadczalnych wska-
zana jest ostrożność w ocenie możliwego dzia-
łania na ludzi. W tej sytuacji przyjęcie wartości 
OEL opartej na kryteriach zdrowotnych jest 
obecnie niemożliwe (SCOEL 2010). 
 Zgodnie z opinią Doc. 2011/12 przyjętą 
przez Komitet ACSH (Advisory Committee of 
Safety and Health at Work) w dniu 5.12.2012 r. 
proponowana wartość wiążąca BOELV (bind-
ing occupational exposure limit values) wynosi 
0,013 mg/m3. Wartość ta odnosi się do aspek-
tów zdrowotnych i społeczno-gospodarczych 
(ACSH 2011).
 Zgodnie z opinią MAK (List of MAK… 
2014) hydrazyna jest słabym czynnikiem ra-
kotwórczym dla szczurów, myszy i chomików, 
jedynie w wyniku całożyciowej ekspozycji na 
dawki toksyczne. Hydrazyna jest genotoksycz-
na, jednakże skutki tego działania są słabe na-
wet po podaniu dawek toksycznych in vivo czy 
wysokich stężeń in vitro. Dane te pozwalają na 
umieszczenie hydrazyny w Sekcji III A2 listy 
wartości MAK. W związku z tym nie można 

drogach podania, pod względem umiejscowienia i typu histologicznego wywołanych nowotworów lub 
na drodze mechanizmów, które nie mogą być związane z narażeniem pracownika. Na podstawie dostęp-
nych wyników badań epidemiologicznych nie potwierdzono zwiększonego ryzyka u narażonych osób. Na 
podstawie dostępnych dowodów nie można stwierdzić, że wystąpienie raka u ludzi jest prawdopodobne z 
wyjątkiem niestandardowych lub nieoczekiwanych dróg lub poziomów narażenia.

H, skin –  ryzyko wchłaniania przez skórę.
Sh, sens. –  związek o działaniu uczulającym.
Carc. –  związek o działaniu rakotwórczym.
MAK-2 –   substancje, które są rozważane jako rakotwórcze dla ludzi, ponieważ na podstawie wystarczających da-

nych z długoterminowych badań na zwierzętach oraz dowodów pochodzących z badań epidemiologicz-
nych można wskazać na ich znaczny wpływ na ryzyko wystąpienia raka. Ograniczone dane pochodzące 
z badań na zwierzętach mogą być poparte: dowodami potwierdzającymi, że substancja wywołuje raka w 
rezultacie mechanizmów charakterystycznych dla człowieka oraz wynikami testów in vitro i krótkotermi-
nowych badań na zwierzętach SCOEL.

Carc. B wg 
SCOEL –   enotoksyczne kancerogeny, dla których nie można ustalić wartości dopuszczalnej.
(1) –   stężenie odpowiadające proponowanemu, akceptowalnemu ryzyku raka.
(2) –   stężenie odpowiadające proponowanemu, wstępnie akceptowalnemu ryzyku raka.
(3) –   15-minutowa wartość średnia.
AGS –   Ausschuss für Gefahrstoffe.
(4) –   120-minutowa wartość pułapowa.
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przyjąć wartości MAK (List of MAK… 2014).

Podstawy proponowanej wartości NDS

Skutkiem krytycznym działania hydrazyny jest 
rakotwórczość. Udowodniono działanie rako-
twórcze hydrazyny w badaniach w warunkach 
eksperymentalnych na zwierzętach. Skutkiem 
narażenia drogą inhalacyjną szczurów były ła-
godne i złośliwe nowotwory jamy nosa i płuca. 
Podanie hydrazyny drogą pokarmową myszom 
powodowało nowotwory wątroby i sutka. 
 Brak jest jednoznacznych dowodów na dzia-
łanie rakotwórcze hydrazyny u ludzi. Ze wzglę-
du na istnienie różnic międzygatunkowych 
w działaniu rakotwórczym hydrazyny na górne 
drogi oddechowe u zwierząt doświadczalnych 
wskazana jest ostrożność w ocenie możliwego 
działania na ludzi. W tej sytuacji ustalenie war-
tości NDS hydrazyny wynikającej z działania 
rakotwórczego jest obecnie niemożliwe.
 Na podstawie wyników badań eksperymen-
talnych stwierdzono, że narządem krytycznym 
narażenia na hydrazynę jest wątroba. Pracę 
Vernota i in. (1985) uznano za krytyczną w oce-
nie działania toksycznego hydrazyny. Na pod-
stawie zależności dawka-odpowiedź uzyska-
nej w badaniach inhalacyjnych na chomikach 
i przyjęciu skutków działania czystej hydrazy-
ny na wątrobę w postaci skrobiawicy, hemo-
syderozy i rozrostu przewodów żółciowych 
wątroby ustalono wartość LOAEL wynoszącą 
0,332 mg/m3. 

 Wartość NDS obliczono ze wzoru:

 

Gdzie UF jest iloczynem następujących współ-
czynników niepewności:
A = 2 – związany z różnicami wrażliwości 

osobniczej ludzi

B = 2 – związany z różnicami międzygatun-
kowymi i drogą podania (badanie na 
zwierzętach, inhalacyjna droga nara-
żenia)

C = 1 – przejście z badań krótkoterminowych 
do przewlekłych (badania 90-dniowe)

D = 2 – zastosowanie wartości LOAEL
E = 3 – współczynnik modyfi kacyjny zwią-

zany z działaniem rakotwórczym na 
zwierzęta i brakiem narażenia o stę-
żeniu niższym niż przyjęta wartość 
LOAEL.

 Na podstawie przedstawionego wyliczenia 
wartość NDS hydrazyny wynosi 0,014 mg/m3. 
Wartość ta jest praktycznie taka sama jak przy-
jęta w ACGIH i w wielu państwach, jednak-
że przyjęta dla jej obliczenia podstawa była 
inna, oparta na zależności dawka-odpowiedź, 
uzyskanej w wyniku rocznej ekspozycji in-
halacyjnej chomików na wolną hydrazynę. 
Ze względu na działanie drażniące związku 
i możliwość wystąpienia stężeń pikowych 
w środowisku pracy proponuje się również usta-
lić wartość NDSCh wynoszącą 0,042 mg/m3. 
 Po dyskusji i głosowaniu na 77. posiedzeniu 
Międzyresortowej Komisji ds. NDS i NDN w 
dniu 14.01.2015 r. przyjęto stężenie 0,013 mg/m3 
za wartość NDS hydrazyny – wartość wiążącą, 
przyjętą przez Komitet ACSH (Doc. 2011/12) 
– a wartość 0,039 mg/m3 za wartość NDSCh, 
wraz z oznakowaniem: Carc. 1.B (substancja 
rakotwórcza kategorii 1.B), „Skóra” oraz „I” 
(substancja drażniąca). Zaproponowane war-
tości normatywów higienicznych powinny za-
bezpieczyć pracowników przed potencjalnym 
działaniem: układowym, drażniącym i ewen-
tualnym działaniem rakotwórczym hydrazyny.
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ZAKRES  BADAŃ  WSTĘPNYCH  I  OKRESOWYCH,  NARZĄDY  (UKŁADY) 
KRYTYCZNE,  PRZECIWWSKAZANIA  LEKARSKIE  DO  ZATRUDNIENIA

Zakres badania wstępnego 

Ogólne badanie lekarskie ze zwróceniem uwa-
gi na: układ oddechowy, błony śluzowe, skórę 
oraz wątrobę, a w zależności od wskazań  bada-
nie laryngologiczne.
Badania pomocnicze: morfologia krwi, OB, ak-
tywność aminotransferazy alaninowej i gamma-
-glutamylotransferazy, próba tymolowa, stęże-
nie prealbumin (ew. albumin) w surowicy krwi, 
poziom bilirubiny w surowicy krwi, poziom 
kreatyniny w surowicy krwi, badanie ogólne 
moczu, badanie czynności układu oddechowego 
(VC, FEV1, TLC) i rtg. płuc. 

Zakres badania okresowego
 
Ogólne badanie lekarskie ze zwróceniem uwa-
gi na: układ oddechowy, błony śluzowe, skórę 
i wątrobę.
Badania pomocnicze: morfologia krwi, OB, 
aktywność aminotransferazy alaninowej i gam-
ma-glutamylotransferazy, próba tymolowa, 
stężenie prealbumin (ew. albumin) w surowi-
cy krwi, poziom bilirubiny w surowicy krwi, 
poziom kreatyniny w surowicy krwi, badanie 
ogólne moczu, badanie czynności układu odde-
chowego (VC, FEV1, TLC) i rtg. płuc. 
Częstotliwość badań okresowych: co roku lub 
co 2 lata.

U w a g a 
Lekarz przeprowadzający badanie profi laktycz-
ne może poszerzyć jego zakres o dodatkowe 
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania 

pomocnicze, a także wyznaczyć krótszy termin 
następnego badania, jeżeli stwierdzi, że jest to 
niezbędne do prawidłowej oceny stanu zdrowia 
pracownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego 
przed zakończeniem aktywności 
zawodowej 

Ogólne badanie lekarskie ze zwróceniem uwa-
gi na: układ oddechowy, błony śluzowe, skórę 
i wątrobę, a w zależności od wskazań  badanie 
laryngologiczne.
Badania pomocnicze: badanie dermatologicz-
ne, badanie okulistyczne.

Narządy (układy) krytyczne 

Układ oddechowy, błony śluzowe, skóra, wątroba.

Przeciwwskazania lekarskie 
do zatrudnienia

Przeciwwskazaniami lekarskimi do zatrudnie-
nia są:

 – przewlekłe nieżyty górnych dróg odde-
chowych

 – przewlekłe zapalenie oskrzeli
 – dychawica oskrzelowa i inne stany spa-

styczne
 – zapalne i alergiczne choroby skóry
 – choroby nerek
 – choroby wątroby 
 – przewlekłe stany zapal-

ne błon śluzowych oczu.

dr n. med. EWA WĄGROWSKA-KOSKI
Instytut Medycyny Pracy
im .prof. dr. med. Jerzego Nofera
91-348 Łódź
ul. św. Teresy od Dzieciątka Jezus 8
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U w a g a
Wymienione przeciwwskazania dotyczą kan-
dydatów do pracy.
O przeciwwskazaniach w przebiegu zatrud-
nienia powinien decydować lekarz sprawują-
cy opiekę profi laktyczną, biorąc pod uwagę 
wielkość i okres trwania narażenia zawodowe-
go oraz ocenę stopnia zaawansowania i dyna-

mikę zmian chorobowych.
Ze względu na działanie drażniące na układ 
oddechowy, w badaniu podmiotowym należy 
uwzględnić wywiad w kierunku nałogu palenia 
papierosów.
Przeciwwskazane zatrudnianie kobiet.
Związek podejrzany o działanie rakotwórcze.
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