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DETAILS ON CHEMICAL CATEGORY

1.1 — R E &R

GENERAL SUBSTANCE INFOMATION

MEDIAT ARIEEY ARILEY

MEDE-CHEV-BREDER =

YIEEROIRAE (20°C, 1013hPa)  [i&fK FAES

HE(EE/EE%) -

B _

EE =

MEDIAT HERIEEY ARELED

BEOR-“EL-BREOER =

IRAYIRAE (20°C. 1013hPa)  [E(E ElES

fiE (e S5%) -

gL -

EZ =

1.2 T4

IMPURITIES

1.3 0¥

ADDITIVES

1.4 Bl&

SYNONYMS

MEL (Ethylenedinitrilo)tetraacetic acid tetrasodium salt (Ethylenedinitrilo)tetraacetic acid tetrasodium salt

HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE =

WE % Acetic acid, (ethylenedinitrilo)tetra—, tetrasodium salt Acetic acid, (ethylenedinitrilo)tetra—, tetrasodium salt

Hg Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona

EE =

ME % Acetic acid, (ethylenedinitrilo)tetra—, tetrasodium salt (8CI) Acetic acid, (ethylenedinitrilo)tetra—, tetrasodium salt (8CI)

H 8 Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

#EE =

WE % Detarex 100 Detarex 100

H 8 Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough

EE =

ME % Detarex 108 Detarex 108

H 8 Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough




hEH

Edetate sodium

Edetate sodium

Hg Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EZ =
MEA edetate sodium (INN) edetate sodium (INN)
Hig Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
EZ =
WE£ Edetic acid tetrasodium salt Edetic acid tetrasodium salt
HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EE =
ME % Edetic Acid Tetrasodium Salt; EDTA Tetrasodium Salt; Edetic Acid Tetrasodium Salt; EDTA Tetrasodium Salt;
Ethylenediaminetetraacetic Ethylenediaminetetraacetic
Acid Sodium Salt; Tetrasodium EDTA; Sodium Acid Sodium Salt; Tetrasodium EDTA; Sodium
Ethylenediaminetetraacetic Acid; Ethylenediaminetetraacetic Acid;
Glycine, N,N'-1,2—ethanediylbis(N—(carboxymethyl)—, tetrasodium |Glycine, N,N'=1,2—ethanediylbis(N—(carboxymethyl)-, tetrasodium
salt. salt.
Hig Allied Colloids Ltd. Bradford Allied Colloids Ltd. Bradford
EE =
g EDTA SOLUTION EDTA SOLUTION
Hig Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire
EE =
MER EDTA tetrasodium EDTA tetrasodium
Hig Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
#EE =
MER EDTA tetrasodium salt EDTA tetrasodium salt
Hg Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EE =
WER Endrate tetrasodium Endrate tetrasodium
Hg Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
{5 % -
MEL Ethylendiamin—tetraessigsaeure, Tetranatriumsalz Ethylendiamin—tetr ire, Tetranatriumsalz
HE Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EZ =
MEL Ethylendiamin—tetraessigsaure, Tetranatriumsalz Ethylendiamin—tetr dure, Tetranatriumsalz
Hig Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
EZ =
MEL Ethylendiamintetraacetat, Di—-Natrium— Ethylendiamintetraacetat, Di-Natrium—
Hig Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
EZ =
MEL Ethylenebis(iminodiacetic acid) tetrasodium salt Ethylenebis(iminodiacetic acid) tetrasodium salt
Hig Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
EZ =
MEL Ethylenebis[iminodiacetic acid] tetrasodium salt Ethylenebis[iminodiacetic acid] tetrasodium salt
HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EZ =
MEL ETHYLENEDIAMINE TETRAACETIC ACID, TETRASODIUM ETHYLENEDIAMINE TETRAACETIC ACID, TETRASODIUM
SALT SALT
H B Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire
EZ =
WMEL Ethylenediamine—N,N,N’,N'-tetraacetic acid tetrasodium salt Ethylenediamine—N,N,N’ N'-tetraacetic acid tetrasodium salt
Hig Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
EZ =
MEL Ethylenediaminetetraacetic acid tetrasodium salt Ethylenediaminetetraacetic acid tetrasodium salt
HE Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
EZ =
MEL Ethylenediaminetetracetic acid tetrasodium salt Ethylenediaminetetracetic acid tetrasodium salt
H B Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

EE




WE%

Glycin, N,N'=1,2-Ethanediylbis(N-(carboxymethyl))—, Tetra—Na—
Salz

Glycin, N,N'-1,2-Ethanediylbis(N-(carboxymethyl))—, Tetra—Na—
Salz

Higl Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona

E=E =

ME % Glycine, N,N'-1,2—ethanediylbis[N—(carboxymethyl)—, tetrasodium |Glycine, N,N'=1,2—ethanediylbis[N—(carboxymethyl)-, tetrasodium
salt salt

HE Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona

EZ =

MEA Glycine, N,N'-1,2-ethanediylbis[N-(carboxymethyl)-, tetrasodium |Glycine, N,N'=1,2-ethanediylbis[N-(carboxymethyl)-, tetrasodium
salt ((9CI) salt ((9CI)

H B Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

EZ =

MEA Glycine, N,N'-1,2-ethanediylbis[N-(carboxymethyl)-, tetrasodium |Glycine, N,N'~1,2-ethanediylbis[N-(carboxymethyl)-, tetrasodium
salt (9CI) salt (9CI)

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

MEL N,N'-1,2-Ethanediylbis[N—(carboxymethyl)glycine] tetrasodium |N,N'-1,2-Ethanediylbis[N-(carboxymethylglycine] tetrasodium
salt salt

HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

WME 4 N-N'-1,2-éthanediylbis N-(carboxyméthyl) glycine, sel N-N'-1,2-éthanediylbis N-(carboxyméthyl) glycine, sel
tétrasodique tétrasodique

Hi 8 PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET

EZ =

WES Na4 EDTA Na4 EDTA

Hig DiverseylLever Maarssen DiverseylLever Maarssen

EZ =

WES Na4EDTA Na4EDTA

H B Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona

EZ =

WmES£ Sel tétrasodique de IEDTA Sel tétrasodique de IEDTA

H 8 PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET

EZ =

MEA Sodium edetate Sodium edetate

HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE =

g SODIUM EDTA SOLUTION SODIUM EDTA SOLUTION

Hig Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire

EE =

WME % Sodium ethylenediaminetetraacetate Sodium ethylenediaminetetraacetate

H 8 Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

WE % Tetracemate tetrasodium Tetracemate tetrasodium

H 8 Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

ME % Tetranatriumethylendiamintetraacetat Tetranatriumethylendiamintetraacetat

Hg Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE =

MmE£ Tetrasodium (ethylenedinitrilo)tetraacetate Tetrasodium (ethylenedinitrilo)tetraacetate

HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE =

WE % Tetrasodium edetate Tetrasodium edetate

H 8 Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen

Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen

EE




hEH

Tetrasodium EDTA

Tetrasodium EDTA

H 8 Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

MER TETRASODIUM EDTA SOLUTION TETRASODIUM EDTA SOLUTION

HH B Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire

EZ =

MER TETRASODIUM ETHYLENEDIAMINE TETRAACETATE TETRASODIUM ETHYLENEDIAMINE TETRAACETATE

H B Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire

EZ =

MEL Tetrasodium ethylenediamine—N,N,N’,N'—tetraacetate Tetrasodium ethylenediamine—N,N,N’,N'-tetraacetate

HE Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ =

WMEL Tetrasodium ethylenediamine—N,N,N'-tetraacetate Tetrasodium ethylenediamine—N,N,N'-tetraacetate

H B Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

EZ =

WMEL Tetrasodium ethylenediaminetetraacetate Tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

HE Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT
Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
Pulcra S.A. Barcelona Pulcra S.A. Barcelona
BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE =

15 SLiE-HAE

QUANTITY

SiE-BAS 100000 — 500000 k> 100000 — 500000 tonnes

WEF =

gL -

EZ =

1.6 FEFER

USE PATTERN

FHRHZER FEHRAR A % JEHE AR A F &

IEMAR BIRL TS0 FEIRL TS

ey -

HiEL -

EZ =

FHRZER PRER A F % Hh B F i

IEMAR BIRL TS0 FEIRL TS

ey -

gL -

EZ =

FHRHEER BIRL TS0 EIRL TS

IEHMAR FES BE

ey -

gL -

EZ =

FHRAZER BIRL TS0 FEIRL TS

IEMAR LZETE: SR LZTE S/

ey -

Hi 8L -

EZ =

FHRZER BIRL TS0 FEIRL TS

IEHMAR BF/ERIVO=TIY EF/BRIVIO=TIY

ey -

gL -

EZ =

FHRHEER BIRL TS0 BEIRL TS

IEHAR RERS FEEN

ey -

gL -

EE




FHARIER

BIRL TN

FERL TSN

T EHRE BIRL TS EBIRL TS
SEHE. EEORERUMT Metal extraction, refining and processing of metals
Hi&niE —
Hi =
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
TEHAE BIRL TS EIRL TS
ZH. SYvH—RBRUTYIRITE Paints, lacquers and varnishes industry
Hi&niE _
Hig =
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
IEHAE BIRL TS EBIRL TS
B SNILTRUR—ILIRTE Paper, pulp and board industry
Hi&niE —
Hig =
EE -
FUHRIER BIRL TS EIRL TS
ITEHAE BAR/ENAE BEAR/ERNA®E
Hi&niE =
Hi —
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
IEHAE BIRL TS EBIRL TS
FEIX Photographic industry
Hi&niE _
Hig =
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
T EHAE BIRL TS BIRL TS
BrFIE Polymers industry
Hi&niE _
Hig =
EE -
EXA e BEIRL TS EIRL TS
IEHAE BIRL TS EBIRL TS
ST KA Public domain
Hi&niE _
Hi =
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
TEHRAE BIRL TS EBIRL TS
WM T E Textile processing industry
Hi&niE —
Hif =
EE -
EXA e BEIRL TS EBIRL TS
ITEHRAE BIRL TS EBIRL TS
FOM:H)—F—. BEEFIERR. BRERABE. ) &%) [other: Cleaners, detergent &soaps, food & pharmaceuticals, oil
FMI. RUVERIA> I field, polymer processing, and printing ink.
Hi&niE —
Hig =
EE -
EXA e FEIRL TS EIRL TS
ITEHAE BIRL TS EBIRL TS
ZoM EEE-EHERUN—YF IS TIERTE other: Consumer — cosmetics & personal care product industry
Hi&niE —
Hif =
EE -
FUHRIER BIRL TS EBIRL TS
IEHAE BIRL TS EBIRL TS
T DM REE, EHEHREE other: Household, industrial & institutional cleaners
Fﬁﬁﬁ’{ﬁ —
B _




FHARIER

BIRL TN

FERL TSN

T ErA®E FEIRL TS EIRL TS
ZFoi:-EEEETS other: Metal finishing

Hi&niE —

g =

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErA®E FIRL TS EIRL TS
Z DAt : KR other: Water treatment

Hi&niE —

B =

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErA®E FIRL TS EIRL TS
Z D other

Hi&niE —

HiE =

#EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErR®E FIRL TS EIRL TS

Fﬁﬁﬁﬁ H)—=2 5 /%GR R UVBEF Cleaning/washing agents and disinfectants

B -

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErA®E IR TS EIRL TS

i bevas-l sE{E Complexing agents

HE =

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T XM A® FIRL TS FEIRL TS

EE%;&E &5 Cosmetics

Bz -

EXA e BEIRL TS EIRL TS

T ErA®E FEIRL TS EIRL TS

Fﬁﬁﬁ’{ﬁ RE A Fertilizers

B -

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErAE FIRL TS EIRL TS

BA&nE InEEE Vulcanizing agents

g —

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErA®E FIRL TS BEIRL TS

Fﬁﬁﬁ’{ﬁ ZDh: FL—KE other: Chelating agent

B —

EE =

FUHRIER FIRL TS FEIRL TS

T ErA®E FIRL TS EIRL TS

Fﬁﬁﬁ’{ﬁ Z D EEHREIE other: Rauchgasreinigung

B —

#EE =

FHRIER FIRL TS FEIRL TS0

T ErA®E FEIRL TS EIRL TS

Fﬁﬁﬁﬁ ZDMh: EEAA > HHEEE other: Sequestrant

B -




17 BREBLUANDORERER
SOURCES OF EXPOSURE

AN R

EDTARRFR) Y LIEDFEREZ. ZOMBEDOEERMEICKYKRST
PZIFEH SN,

BB DEKRARIZE->T, EDTAlF R LIEDEIESE (kL
BIZBEWTKYZL RERAY—F—IZEVTRD) (&, #kd
ITtEh b,

EDTAMEFRUry AEDTEYIE. EDTAR SR LAEE ST R G
(RERV)—FT—)OEA (Thbhb, BK. /LT EMR) &
BREHBICRELEREEYRICHLRERINSINELNLLY,

The use of EDTA tetrasodium salt should not result in air
emissions due to low volatility of the compound.

Depending on the specific end-use varying amounts of EDTA
tetrasodium salt (more in water treatment; minimal in household
cleaners) will be released into waste water.

EDTA tetrasodium residues may also be found in solid waste
generated during use (i.e. wastewater, pulp & paper) or during
disposal of products (household cleaner) that contains EDTA
tetrasodium salt.

Hig Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

EE 5| FAXEA(2) 5 FAXHR(2)

REICEHT 51FEHR XEXSE L'EDTA 4Na est obtenu par réaction du formaldéhyde et de
I'acide cyanhydrique avec I'éthylénediamine, suivie d'une
hydrolyse alcaline avec dégagement d'ammoniac qui est absorbé
sur colonne d'eau. L'EDTA 4Na est stocké sous forme de
solution aqueuse.

Fabrication en systéme clos. Par suite la principale source
d’exposition pour 'homme ou pour I'environnement a pour origine
principale

—le rejet éventuel d'eau industrielle mal traitée ou non traitée
contenant de faibles quantités (10 ppm a 0,5 % d'EDTA 4Na)
dans de nombreux processus industriels en milieu aqueux (eaux
de refroidissement).

—le rejet des eaux ménagéres contenant des détergents dans
lesquels de 'EDTA,4Na a pu étre introduit comme additif.

8 PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET

EE =

REICEHT 51EHR —HEICENT, TFLUOTIV RILLATILTERR UL 7Y [Manufactured at a single site using the reaction between

IEFRID LD RIGE., KERIEF RO LTIKSESNST |ethylene diamine, formaldehyde and sodium cyanide, followed by
LlzkoTELESN S, hydrolysis with sodium hydroxide.

H 8 Allied Colloids Ltd. Bradford

#EE =

REICEHT 51FEHR EDTAEF KUY LG (X, FEDLER T, AN EHIEL |[EDTANa4 is used as a general purpose complexing agent in a

THWLSN TS, Chi, EITTFKLEIBZICEITHMIBEZIC, wide range of uses. This ensures that the material enters the

MENIRBEICADCEEZED D, CDFET, TSITHELRZ |environment, primarily after treatment in a sewage plant. In this

B9 5, way it represents a very diffuse source.

SLEHRICHE VT, BRI, KADHEHENA—EIAUMEEFETFE  [During manufacture the product is made in a one—step process

TELND, BEDIEEE. ALvohizTOt XA R U [that does not create any emissions to water. Personnel

BOEZRREICKY., EHMTHD, exposure is trivial because of the process equipment used and
the low vapour pressure of the material.

Higt Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough

(i -

REICEHT 51FEHR XEXSE Eintraege in die Hydrosphaere:
aus EDTA-Produktion: ca. 25 t/a (1994)

(berechnet als 100 % EDTA-Saeure)

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ 5| FAXER(3) 5| FXHER(3)

REICEHT 5ER XEAXSHE Eintraege in die Hydrosphaere:
aus EDTA-Verarbeitung: ca. 33 t/a (1994)

(berechnet als 100 % EDTA-Saeure)

Hg BASF AG _Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EE 5| FAXHEA(3) 5| FAXHR(3)

REICEHT HER XEXSHR EDTA-Konzentration im Auslauf der BASF-Klaeranlage
(Jahresmittel 1994): 0,388 mg/|
(berechnet als 100 % EDTA-Saeure)

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

EZ 5| FAXER(3) 5| FAXHER(3)

1.8 BINEER

ADDITIONAL INFORMATION

Ry -

HERERR BRFED %17 :MAK (DE) Type of limit:  MAK (DE)

SERR: MAK-BEIFRERE SR TLVELY Remark: kein MAK-Wert festgelegt
BEAHE =
XERAEDHELA =
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
[F£3 1.8 BLEE<ERFE 1.8 Occupational Exposure Limit Values
5| X ER() 5| FXXER(1)

2L =

BERZRR SEFRCEDTAIEF R LIEICR L TIFKE R FREIZFEE P TLY|Remark: No exposure limit established for EDTA tetrasodium
20, salt.

BEELE -

XEREAE DEEHEH T =

HH B Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT Dow Benelux N.V. (Botlek) XA Botlek RT

[FES 1.8 BEIS<CERRIE 1.8 Occupational Exposure Limit Values




BRESE

BERZRER SER:COMEICH L THEFCERREIIEEESALEGEL, Remark: No occupational exposure limits have been established
for this substance.

BEELE -

XEREAE DL H T =

H B Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort

[FES 1.8 BLEF<KERRE 1.8 Occupational Exposure Limit Values

Ry =

BERZRR XEXSE Remark: Sans objet : produit non volatil

BERHE =

X B AEORELON
B

PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET

PROTEX S.A LEVALLOIS PERRET

[ 1.8 BLES<ERRE 1.8 Occupational Exposure Limit Values
B =
BERZRR AR BEREEEYBTOATLEL, Remark: No limits assigned.
BEELE -
XEREAE DEEHEH T =
Hi Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough
[FES 1.8 BLEF<ERRE 1.8 Occupational Exposure Limit Values
[EREF RS 53#8:KBwS (DE) Classified by: KBwS (DE)
S~ )L :KBwS (DE) Labelled by: KBwS (DE)
BRMEISR 20KEFL) Class of danger: 2 (water polluting)
BERERR -
BEAHE =
XERRAEDHELEA -
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
= 1141 KEFEE 1.14.1 Water Pollution
BEES 5 4> %8 :KBwS (DE) Classified by: KBwS (DE)
BRMISR 20KEFL) Class of danger: 2 (water polluting)
BERERR -
BEELE -
XEkEAE DL H {1 =
i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
i 1.14.1 KEFR 1.14.1 Water Pollution
BREFESHE EE . KEFHBCES(DE) Legislation:  Stoerfallverordnung (DE)
YRAMESh =& AL Substance listed: no
BERERR =
BEAHE =
XERRAEDHELEA -
HE =
[ 1142 EREBRERME 1.14.2 Major Accident Hazard
BENE RAYKEBESFE:20KEFE) Wassergefahrdungsklasse (German water pollution
classification): 2 (water polluting)
BERERR -
BEELE =
XEkEAE DL H {1 =
H B Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
i 115 BI0EIR 1.15 Additional Remarks
BN E FAO/WHO— B {EERZF A E : 2.5 mg/kgBW (CaNa2EDTAEL T&H [FAO/WHO Acceptable Daily Intake : 2.5 mg/kgBW. (Calculated
") as CaNa2EDTA, allocated by the WHO in 1974, via application of
XEMITRXSE a safety factor of 100 to a chronic NOAEL of 150 mg/kgBW
from a study in rats (Oser et al. 1963)
BERERR -
BEELE =
XEREAE DL H T =
H B Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort Akzo Nobel Chemicals b.v. Amersfoort
i 1.15 B0 3R 1.15 Additional Remarks
BESEE XEXESE Risques majeurs d'accident : Directive Seveso 82/501/CEE :
N/A GMAH.
BERERR =
BERHE =
XERAEDHELEA -
Hg Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire Rhone—Poulenc Chemicals Limited Watford, Hertforshire
BE 1.15 BAER 1.15 Additional Remarks
BRES%E ZLDEIZHEE, Supplied to numerous countries.
BERERR -
BEELE -
XEREAE DL H =
HH B Allied Colloids Ltd. Bradford Allied Colloids Ltd. Bradford
i 1.15 B0 3R 1.15 Additional Remarks
BENE MBI, FDTILEZYLICKH T HEEEMEICELY . EBEME | The material is transported as a corrosive liquid because of its
KELTEIESND, corrosive nature towards aluminium.
BERERR -
BEAHE =
XERRAEDHELEA -
Hig Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough Hampshire Chemical Ltd. Middlesbrough

BE

1.15 B ER

1.15 Additional Remarks




2. AR

PHYSICAL CHEMICAL DATA

21 B
MELTING POINT
HERMES IFLIOTIVMEFEE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
fHEE =
X =
Ak =
GLP FEIRL TS0 BIRL TS
HERE{To1-F =
SEREH =
#&
Bhs: °C #1300 degree C ca. 300 degree C
2E:  °C [ELY [EIR
HE: °C BEIRL TS EIRL TS
[t -
SR XEXSE Thermische Zersetzung moeglich oberhalb 150 Grad C
EEHERIT7 FIRL TS EIRL TS
FEIRL TS FEIRL TS
S8 FIBTIRHL =
Hi =
5| SR (5) (5)
EE =
HERME S IFLUOTIV BRI L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHE 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Hik =
2 FERL TSN ERCCIEED
AEBREITo-E =
HEREH =
BE e
Be: °C #9400 degree C ca. 400 degree C
R °C [EIR IF0y
HE: °C BIRL TS0 EIRL TS
[t =
R XEXSHE Thermische Zersetzung moeglich oberhalb 150 Grad C
EEHRIT EIRL TS0y HEIRL TS
BEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi =
5 | FA ik (6) (6)
EE =
22 k=

BOILING POINT

23 BE (LE)

DENSITY (RELATIVE DENSITY)

HBRMEL IFLUOTIMEEEEFR) DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Hik =
GLP ERL TS BRL TLIZEL
AEBREITo-E =
HEREH -
R 0.71 g/cm3 0.71 g/cm3
247 BEIRL TS EIRL TS
JRE(C) =
ER XEXSHE Art der Dichte: 'apparent density’
Originalzitat in 'The Merck Index’: 6.9 Ib/gallon.
Umrechnungsfaktoren: 1 Ib (pound) = 453.6 g
1 gallon = 4.405 | bei Feststoffen
EEHERI7 BEIRL TS BEIRL TS
FEIRL TS IR TS
S8 FI BTIRHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| SR @ @
EE =
HERME S IFLUOTIV MRS L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASEE 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Hik =
GLP BIRL TN BIRL TS
HBREITo-E =
HEREH -
B #1650 kg/m3 ca. 650 kg/m3
247 NIVOEE NIVOEE
RE(C) =
IR
EEHERI7 BEIRL TS BEIRL TS




BEIRL TS BEIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Ey BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (8 (8)
EE =
AERMES IFLIOOTIVMEEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
AiE =
GLP FEIRL TS IR TS
HERE{To1-F =
SEREH =
#HE #9650 kg/m3
H547 NIVOEE NIVOEE
mE(°C) =
IR #9780 kg/m3 ca. 780 kg/m3
EEHRIT BEIRL TS0 HIRLTESL
FEIRL TS BEIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
E BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik [©) (6)
EE =
HERME SR IFLYOTSUMEFBEF )DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
fHEE =
X =
AiE =
GLP FEIRL TS HEIRLTLEESL
HERE{To1-F =
SEREH =
FEER #9800 kg/m3 ca. 800 kg/m3
B4 NIVIOEE NIVOEE
mE(°C) =
AR
EEHRIT FEIRL TS HEIRLTESL
BEIRL TS EIRL TS
{EFEME D FIBTARHL =
Hig BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (8 (5)
EE =

24 EKE
VAPOUR PRESSURE

HERMES IFLIOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
fHEE -
X =
Ak =
GLP FEIRL TS FIRLTESL
HERE{To1-F -
SEREH =
#E e ——
ARE =
BE:.  °C -
R °C FEIRL TS FEIRLTESL
[t =
SER T—RFBSA T keine Daten verfiigbar
EEHRIT FEIRL TS BEIRL TS0
FIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik =
EE -

2.5 S ELHRH(log Kow)
PARTITION COEFFICIENT

HERMES IFLIOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHE 64-02-8 64-02-8
HHEE -
SER -
AiE -
GLP FEIRL TS FEIRLTESL
HERE{To1-F -
SEREH -
7R e ——
Log Kow _
BE: °C -
[t -
ER T—RIEBOLNTLELY keine Daten verfiigbar
EEHRIT FEIRL TS BEIRL TS0
FIRL TS FEIRL TS
{EREME D FIBTARHL -
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik -

BE




26.1 KIBMRE(RHERESD)

WATER SOLUBILITY & DISSOCIATION CONSTANT

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Hik =
GLP BEIRL TS EIRL TS
AEBREITo-E =
HEREH =
@R

KBRE 500 g/I 500 g/I

BE: °C 20 degree C 20 degree C

pH -

pHAIEROYERE =
[t -
IR =
EEHERIT 2 #iRftTETEEMEHY 2 HIRfT=ETEEEHY

FEIRL TS FEIRLTESL

1S58 14 D F| B iR HiL XEXSE Akzeptiertes Datum aus Standardwerk.
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Sk 9 9)
[ =
HHEE e —
HERME
= — %
Ak
BE:  °C
GLP BEIRL TS FEIRL TS
SEREH

Eisﬁ’éﬁofzfﬁ

&

TN
=]

|I|I|mllll

AR

{EEERST

FIRL TS

FERL TS

FIRL TS

FRL TS

S 3814 O I T AR B0
i

5| PSRk

EE

HERME R

IFLOOTSVBRBRF )DL

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE

64-02-8

64-02-8

HMESE

ER

Hik

GLP

BRLTEEN

FERL TS

HERE(T oI5

SERS M

HE

KRR

#91000 g/1

ca. 1000 g/I

BE:  °C

20 degree C

20 degree C

pH
fﬁﬂﬂiﬂ#@%ﬁi}%fﬁ

IR0 aff —
IR -
[HEEFEd 2 HRfTETCEREEHY 2 HlRR{F=TERMEHY
BIRL TS0 BIRL TS
1S58 14 D F1| B 1R HiL XEXSHE Akzeptiertes Datum aus Technischer Information.
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA Xk (8) (8)
fi&#& =
AT S —
HERME
H—1%
Hik
BE:  °C
GLP BEIRL TS FEIRL TS
BRI

Eisﬁ’éﬁofzfﬁ

b

TN
=i

R

|I|I|mllll

{EEERST

FIRL TS

FERL TS

FIRL TS

FRL TS

S 3814 O I T AR 1
i

5| PSRk

EE

HERME R

IFLUOTI BRI L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE

64-02-8

64-02-8

HMES

EH

Hik

GLP

FRLTEEN

HERE(To1-5F

FERL TS

SERSH

HE

KRR

$91100 /I ca. 1100 g/I |




mE:  °C 20 degree C 20 degree C
pH 11(10 g/1% 1*23 degree C) 11 at 10 g/I and 23 degree C
fiﬂ“iﬁ@%gfﬁlﬁ =
0 affe -
AR =
EEHRIT 2 HIRtETiEEEHY 2 IRt =TciEEEHY
BEIRL TS BEIRL TS
{EFEME D FIBTARHL XEXESHE Akzeptiertes Datum aus Sicherheitsdatenblatt.
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (5) (5)
&E =
AEEE S
HEBRME =
E—1% =
Hik =
BE: °C -
GLP FEIRL TS FEIRL TS
HEREH =
HEREITo-E =
ﬁé% —
0 affe —
SER =
EEHRIT BIRL TS0 EIRL T =S
BEIRL TS FEIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi =
5| FA ik =
EE =
AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
HHEE =
SER =
AiE =
GLP FEIRL TS BIRL TS
HERE{To-F =
SEREH =
71 e ——
KRR 1030 g/ 1030 g/
mE:  °C 25 degree C 25 degree C
pH —
E;Ijﬂ'liﬁ@%gfﬁlﬁ =
0 affe -
AR =
EEHRIT 2 HIRETEEEHY 2 IRt =TiEEEHY

BRL TN

FERL TS

S35 15 O | BT iRHL
R

Akzeptiertes Datum aus Standardwerk.

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| FA3CEk

)

@

&E

R Bl E 2

HERME

[5] f‘li

Hik

BE:  °C

GLP

FIRL TS

FRL TS

SEREH

Eij:ﬁ%’&ﬁ'of:ﬁ

FER

#h 5

EF

{EREHERDT

FIRL TS

FRL TS

FRLTEEN

FERL TS

S35 15 O | B iRHL
R

5| F3CEk

BE

HEME R

IFLU DTSRRI L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

AR
ki

GLP

FIRL TS

FEREIT o=

FRL TS

SHERE

#ER

KIBRRE

#1150 g/1

ca. 1150 g/I

mE:  °C

80 degree C

80 degree C

pH
ﬂi}’ﬂﬂiﬂ#@%ﬁ%lﬁ

3 G

EF

{EREHERDT

2 HiRF=TEREEHY

2 HIR=TEEEHY

BRL TN

FERL TS

SR8 15 O | B iRHL
R

Akzeptiertes Datum aus Technischer Information.

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| F3CEk

®

BE

®




AR Bl E 2

HERME

[5] f‘li

Hik

BE: T

GLP

FIRL TS

FRL TS

SEREH

HERE(To1-5F

5

2D,
T aff

EF

{EREHERDT

FIRL TS

FRL TS

BRL TN

FERL TS

SR8 15 O B iRHL

HH 8
5| F3CEk

BE

26.2 RERND

SURFACE TENSION

2.7 51K R (& AK)

FLASH POINT (LIQUIDS)

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Bk Z D1 :DIN 51 758 other: DIN 51 758
GLP BEIRL TS EIRL TS
AEBREITo-E =
HEREH =
e e —
BlkE: °C > 100 degree C > 100 degree C
REDEAT y0—XFhv7 H0—XFAvT
[t -
SER =
EEHRIT FEIRL TS IR TS
BEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (6) (6)
EE =
HERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
HHEE =
SR =
FiE ZD4th:DIN 51 758 other: DIN 51 758
GLP FEIRL TS FEIRLTESL
HERE{T o= F =
SEREH =
7R e ——
5lkm:  °C > 100 degree C > 100 degree C
REBRDIAT Ha—XFAhvT H0—XFAvT
et =
IR =
EEHERIT FIRL TS BEIRL TS
IR TS FEIRLTESL
S5 FIBTIRHL =
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Sk (5) (5)
EE =

28 BB (BEfR %K)

AUTO FLAMMABILITY (SOLIDS/GASES)

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =
EX =
Fik Z D 4th:nach VDI 2263 other: nach VDI 2263
GLP BEIRL TS EIRL TS
HEREITo-E =
HEREH =
BE - |
EEED Y- T > 200 degree C > 200 degree C
£A =
ot =
SR XEXSHE Pruefung mit 400 cm3 im Drahtkorb
EEHERI7 FIRL TS EIRL TS
FEIRL TS FEIRLTESL
S8 D FIBTIRHL =
H g BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FCHER (10 10

EE




AERMES IFLOOTIVMEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHH 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
AiE =
GLP FEIRL TS FIRLTESL
AEBRT 1T F =
SEREH =
R
EEEI V- NS FE N s> 100 Grad C (DIN 51 794) Zuendtemperatur: > 100 Grad C (DIN 51 794)
SER =
EEHRIT FEIRL TS FEIRLTESL
BEIRL TS FEIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (6) (6)
EE =
AERMES IFLOOTIVBEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHH 64-02-8 64-02-8
FHEE =
SER =
Pk ZDHh: XEEMIE RIS other: Grewerofen gemaess VDI-Richtlinie 2263, Blatt 1
GLP FEIRL TS0 FEIRLTEZSL
AEBRE 1T F =
SEREH =
R
BEHEME: °C TERICEAEFE M 260 Grad C Selbstentzuendung mit Luft bei 260 Grad C.
£A =
[t =
SER =
EEHRIT FEIRL TS IR TS
FEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XXk an (1)
EE =
29 5K
FLAMMABILITY
AERMES IFLOOTIVEEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
Fik Z DMt XEHIERERXSE other: Ermittlung der Brennzahl gemaess VDI-Richtlinie 2263,
Blatt 1
GLP FEIRL TS FEIRLTESL
AEBRE 1T F =
SEREH =
#E I
EADGS =
SLRENSL BEIRL TS EIRL TS
S[AEDEE =
KED IR FEIRL TS FEIRLTESL
ot} Z DM XEFMII RS other: nicht leichtentzuendlich
IR =
EEHERIT FEIRL TS EIRL TS
FEIRL TS FIRLTESL
S5 FIBTIRHL -
Hig BASF AG _Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| R an a1
EE =
210 1JHEHE
EXPLOSIVE PROPERTIES
HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE =
X =
ik =
GLP FEIRL TS EIRL TS
HEBREITo-E =
HEREH =
@R
XISEYIRFE BEIRL TS EIRL TS
m-DZPONV B SYBRICEE [EIRLTESD BRLTLIZEL
M- ARV LY BFRICERE |BIRL TS EIRL TS
[ E AR T FEIRL TS EIRL TS
Z01th =
R ZOMth: XEFEMIEFEXSE other: nicht explosionsgefaehrlich im Sinne des
Sprengstoffgesetzes
IR =
EEHERIT FEIRL TS BEIRL TS

FIRL TS

1S58 1% O I T AR 1

FRL TS




g

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| XXk (10) (10)

EE -

REEME A IFLOOTIVERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASHH 64-02-8 64-02-8

fHEE -

IR =

Aix =

GLP FEIRL TS FEIRLTESL

AEBRE 1T F -

SEREH =

R
RICKYIERFE FEIRL TS FEIRLTESL
m-UZrANY B LY ERICEE [BEIRL TS IR TS
m-UZ AN B LY FHEICEE [FEIRL TS FEIRLTESL
IRFMELLN FEIRL TS HEIRLTESL
ZDHh -

[t -

SER XEXSH staubexplosionsfaehig

EEHERI7 FEIRL TS EIRL TS

FEIRL TS FEIRLTESL

S5O FIBTIRHL -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| F R (6) (6)

EE =

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE =

SER -

Hik =

GLP FEIRL TS EIRL TS

HEBREITo-E =

HEREH —

@R
XISEVIRFE BEIRL TS EIRL TS
m-DZ ANV BY LY BERICEE [BIRL TS0 EIRL TS
m-O= ARV LY BFRICHERE |BIRL TS EIRL TS

JRFEMELN FEIRL TS FEIRL TS

Z01th -
[t -
SER XEXSE staubexplosionsfaehig
EEHRIT FEIRL TS BEIRL TS0

FEIRL TS EIRL TS

{EREME D FIBTARHL -
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik (5) (5)
EE -
211 ERietE
OXIDISING PROPERTIES
AERMES IFLOOTIVBEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
FHEE -
IR -
AiE -
GLP FEIRL TS IR TS
HERE{To1-F -
SEREH -
R

ARGERENSBESYER [FBIRLTGZENL BIRL TS
EhEhsYsy

FlEHBETHELLRIG FEIRL TS EIRL TS

JEREIETE BEIRL TS EIRL TS

Z0th -
[t -
SER XEXSHE Aufgrund der Molekuelstruktur besitzt Ethylendiamin—

tetraessigsaeure, Tetranatriumsalz, kein brandfoer—derndes
EEHRIT FEIRL TS IR TS
FEIRL TS EIRL TS

{EREME D FIBTARHL -
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik -
EE -

212 BIEBTARTUOvIL

OXIDATION/REDUCTION POTENTIAL




2.13 Z D1t DML FHEIRICE T H1ER

ADDITIONAL INFOMATION

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE =

AR -

A& =

GLP FEIRL TS EIRL TS

AEBREITo-E -

HEREH -

R =

ot -

IR -

EEHERIT FEIRL TS BEIRL TS
FEIRL TS FEIRLTESL

{E5EE DFIETIE L -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Sk (6) (6)

EZ =

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE =

AR -

A& =

GLP FEIRL TS EIRL TS

HEBREITo-E -

HEREH -

R ik Kornverteilung:
> 400 um:$¥33% > 400 mikrometer: ca. 3 %
400 - 150 um:$920% 400 - 150 mikrometer: ca. 20 %
150 - 100 um:#9 23 % 150 — 100 mikrometer: ca. 23 %
100 - 63 um:$923% 100 — 63 mikrometer: ca. 23 %
< 63 um: 30 % < 63 mikrometer: 30 %

ot -

IR -

EEHERI7 FEIRL TS BEIRL TS
FEIRL TS FEIRL TS

{E5ETE D FIETIEHL -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| R 12) (12)

EZ =

3. RIEA EAERR

ENVIRONMENTAL FATE AND PATHWAYS

31 BEM

STABILITY

311, DR
PHOTODEGRADATION

HERME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MEF

R

Aix

5T

ZDfth: T+ ILIZEE

ZDfth: FHEDEILIZEEH

Z0fth

other

GLP

FIRL TS

FRL TS

HEBRE{To1-F

SR &R R (hm)

Kb E S E DN IEXITRE

MEDARIRIL

B EE

R

DEEE

SRE(C)

E R

B AAL/2

DR (%) EFF

EFINE (%)

iR

1RREH] (81T)

1B

REFEH

F AL /2
LY FIRL TS FRL TS
#h 5 -
AR AFAIBERT —RAL no data available
ErEERIT7 FIRL TS FRL TS

FRL TN FERL TS

{E2E 1 D ] AR B -
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| R -

BE




3.1.2. KRR TE M (MK )
STABILITY IN WATER

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CAS%ES 64-02-8 64-02-8

HEE =

AR -

Hik Z D other

GLP FEIRL TS EIRL TS

HEREITo-E -

HEREH —

e e —

BRERE -
FEARE =
FIERE&R DD BE®), pH, RE -
R =
D ERERY BIRL TS EIRL TS

et -

IR AFaREAGT —3%4L no data available

EEHERI7 FIRL TS BEIRL TS

FEIRL TS HEIRLTESL

{ERETED FIBTIRHL -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5|k -

EZ =

HEBMEL IFLOOTSVERBRF )DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE 64-02-8 64-02-8

HE% -

R -

HiE ZDih other

GLP FIRL TS EIRL TS

HEBREITo-E -

HEREH —

e e —

BRERE -
FEARE =
FRE R &R DD ERE %), pH, SRE -
F R =
P ERERY BIRL TS EIRL TS

& -

SER XEXSHE Tetranatrium—EDTA ist leicht wasserloslich. Die wéssrige Losung
zeigt eine stark alkalische Reaktion. Weder starke S&uren noch
starke Alkalien zersetzen Tetranatrium—EDTA.

EEHERI7 FIRL TS BEIRL TS

FEIRL TS IR TS

{EREMED FIBTIRHL -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| AR 8 (8)

EZ =

3.1.3. LIERREME
STABILITY IN_SOIL

HERME R

IFLOOTSVMBRBRF )DL

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE

64-02-8

64-02-8

HMESE

EE
Bk

GLP

BERL TN

HERE(To1-5F

FERL TS

SERSEH

BT Z D

Type: other

SAERHAR
+

R
HERD21T

FIRL TS

FRL TS

TREHES NIV

FIRL TS

FRL TS

=E

| TIEEBE °C

tiEdpH

| LIRAPIEE (W)

K3 DZER

HEIEE (W)

HEEE W)

B4y TAE

WEMNAAIRRE

SH 2K B%RS (DT50, DT90)

BERL TN

FERL TS

DRERY

BERL TN

FERL TS

H:*rfﬁ:’kd);’ﬁ%%

[t

EE

AFARLT —GHL

no data available

{EREHERDT

FIRL TS

FRL TS

BRL TN

FERL TS

S35 15 O iR AL
g

5| F3CEk

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

BE




3.2, E=A)U Y T—4(1R1E)

MONITORING DATA(ENVIRONMENT)

HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE =

AR -

ik =

BIEZAT () Z DM : TtV ICEEE Z O : FHRDtz/LICEESE

Z D other

57 BIRL TS BIRL TS

ER =

Faim -

R XEXSHE Es besteht keine Moeglichkeit, die einzelnen Metallkomplexe von
EDTA getrennt voneinander in Umweltmatrices im Spuren—
bereich zu bestimmen.

EEHRIT BIRL TS0 EIRL T =S

FEIRL TS EIRL TS

{E5E1E D FIETIEHL -

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| XX ER (13) (13)

EE =

HERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE =

IR -

Hik =

BIESAT (hm) Z DMt : FHRDIVISFEE ZDfth: FHEO )L IZFEEk

ZDfth other

JELE BIRL TS0 EIRL TS

R =

& -

SER XEXSHE Es besteht keine Moeglichkeit, die einzelnen Metallkomplexe von
EDTA getrennt voneinander in Umweltmatrices im
Spurenbereich zu bestimmen.

[HEEF=d BEIRL TS BEIRL TS

BIRL TS0 EIRL TS

{E5ETE DFIETIEHL -

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA Xk 14 14

EZ =

33 BEIENES

TRONSPORT AND DISTRIBUTION

331 RERSMOBE

TRANSPORT BETWEEN ENVIRONMENTAL COMPARTMENTS

HERMES IFLOOTIVBEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHH 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
AiE BEIRL TS EIRL TS
R
[ERE BIRL TS0 FEIRL TS
BB FRCERPRE =
(levelll/II)
[t =
X =
EEHRIT BEIRL TS0 EIRL TS
BEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik =
EE =
3.3.2 #EE
DISTRIBUTION
HERMES IFLOOTIVBEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
FHEE =
SERR =
JEEES ZOMh: TtV ICEEE Z0Mh: TR tz/LICEEE
Z D other
Ak =
SEREH =
fER =
[t =
X AFa gl T —2%L no data available
EEHRIT BEIRL TS0 EIRL TS
BEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL =
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ik =

BE




AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8
S -
EZ

[L1ES R TS FERL TS

Pk Mackay, Level IIZH>TEHE Calculation according Mackay, Level I
HERE -

#ER -
ekl —
SER XEXSHE Gemaess einer Mackay—Level-I-Berechnung kommt Na4EDTA
im Vegleich der Kompartimente Luft, Wasser, Boden, Sediment,
Schwebstoffe, Biota zu 99.999% im Kompartiment Wasser vor.
Fuer die nicht bekannten Werte von Dampfdruck und log Pow
wurden ersatzweise als Eingabegroesse ein Default-Wert von 0.1
Pa bzw. der Verteilungskoeffizient log Pow = -5.01 der EDTA—
Saeure eingesetzt.

{EREHERDT FIRL TS FRL TS
FRL TN FERL TS
S35 15 O B iRHL -
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F 3Tk (15) (15
&% -

34 WRMEE SR
AEROBIC BIODEGRADATION
HERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8

MEF =
R -

Ak -
EEHAMN -
HEIE IR

GLp ERLCTZE ERLCEE
BRETE -

HEEl =
ERNEEE -
BERE =

EERE °C -
SBYMES S CEE(mg/L) =
N RERIE A E -
SREEHFE -
R _______ S —|
SROBEG%) BH -
DR -
DIRRE-2 -
RS -
DERRE-4 -
S ERERY -
FERERUSNOSBEAES =
FERUZDHER
NEMEDNT, 14HE DD RBE =
Z0th -
HEch -
SER AFARELGT—42%L no data available
EEMERIT BEIRL TS0 BIRL T a0
BRL TS BIRLTEE
Eﬁﬁmﬂlﬁﬂﬁm =

5| F3CEk

NG

BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

BE =

HERMES IFLOOTIVBEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8

MES -
R

Fik OECD HA/KR54> 302 B "S54 {EIE Zahn—-WellensitE& [OECD Guide-line 302 B “Inherent biodegradability: Modified

i Zahn-Wellens Test”

EEHAMN =

HEiEE FO/DNANGT)T SEMER, TEH *xx other bacteria: Belebtschlamm, industriell **x*
GLP FEIRL TS FEIRLTESL

HBRE{To1- & =

SHEREH 47 1FRHE Type: aerobic
HBEMERE 400 mg/I 400 mg/|

JEFE 1400 mg TOC/I; CSB-F-1 Konzentration: 400 mg TOC/I; CSB-Bilanzierung
ERRE =
EREE °C -
SBMES S CEE(mg/L) =
N RERIE S E =
NEREEHFE =

#R
ENREG) HE <1-15% 14 HE <1 -15 % after 14 day
DRRE -
DMERE-2 -
RRE-3 -
DMERE-4 -
SERE Y =
LTEREBRUNONRERES =

ERUVZDIER
HNEVEDN7T, 14BEDHRE -
Z01th =

h 5 =




SER XEXSE Ringversuch
EFEMERIT 1 #IRAL{SHEEHY 1 FIRA{EEEHY
FEIRL TS EIRL TS
SR8 15 O | iR HL HARSAVHRE Guideline=Studie
Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XX ER (16) (16)
EE =
AERMES IFLOOTIVBEER SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
HEE =
SR -
ik ZFDHh:(TOC-EIE / HRHORMNT5T74—) other: (TOC-Messung / Gaschromatographie)
BN -
HEIE IR ZRMDNANYTIT TR TEH GFRMHESS —2HEK) v+ |other bacteria: Abwasser, industriell (aus aerober Lagune) *¥*
GLP FEIRL TS FIRLTESL
HERE(T o= F =
SHEREH 47 1FRHE Type: aerobic
HBEMERE SHERYE 1ZBIL T1000 mg/I 1000 mg/I related to Test substance
ERRE -
EREE °C -
S H LR (me/L) =
NEREBER E =
DEREEHA % =
#R
EDREG) HE 63% 5 HHE 63 % after 5 day
DRRE -
MERE-2 -
RRE-3 -
DMERE-4 -
HRERY =
FRERUN DS RERIER =
ERUVZDHER
HNEVMEDNT, 14BEDHRE -
ZDith =
F&im =
R XKEXSH Abbaugrad ca. 63-89 %
EFEMRIT 2 HifR{FETEEMEHY 2 HIR{FECEMEEHY
FIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL ZBEETEL, keine Standardmethode
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Xk an an
EE =
AERMES IFLOOTIVBEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
fEE =
SR -
HiE FOfth: XEFEMIIEXSE other: BSBx—Bestimmung, DEV H5 DIN 38409, Teil 51, Deutsche
Einheitsverfahren zur Wasser—, Abwasser— und
Schlammuntersuchung, Bestimmung des biochemischen
Sauerstoffbedarfs
EEAAE -
HETE IR -
GLP FEIRL TS EIRL TS
HEBRE (T o= 5F =
SREREH AT FRHE Type: aerobic
HBRYERE =
BRERE =
BHRRE °C -
HEMES LV EE(meg/L) -
AREAIE A % =
DEREE A % =
R
=EOEEG) HE <1% 5 AH <1 % after 5 day
DR -
MR - =
S ERE-3 =
DRRE-4 -
RERY =
LERBRUNODBRERES =
ERUVZDRER
HNEMENT, 1ABHDHEE -
ZDfth -
[t -
ER XEXESHE (BSB des CSB)
Geprueft wurde: Na4EDTA
EFEMERIT 1 #IRAL{SHEEHY 1 FIRA{EEEHY
BERL TS EIRL TS
{ERE 1 D I AR B HAFSAVRE Guideline=Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XX ER (18)

BE

(18)




AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHH 64-02-8 64-02-8
fHEE -
IR =
Egﬁ ZF D IEIEOECD-R ) —=> % :KER. 1976-1978; (DOC) other: Modifizierter OECD—Screening—Test, 1976-1978; (DOC)
e 2R =
HEIE IR ZDMDINIT)T  FIK Hxk other bacteria: Abwasser %k
GLP FEIRL TS0 IR TS
AEBREITo-F =
SEREH 47 FEMH Type: aerobic
HBEMERE =
ERRE =

BERE °C

RRME LV RE(ma/L)

HREAFERE

SREE M

R

RIESEEEG) BE

10% 19 HEB

AEEE-

DERE-2

SRRE-3

DERRE-4

D ERERY =
LTEREBRUNONRERES =
ERUVZDHER
HNEVEDN7T, 14BEDHRE =
Z0th =
[t =
ER SHERYME 3-20 mg/| (RFR) WHEE Testsubstanz 3-20 mg/| (Kohlenstoff) Anfangskonzentration
EEHRIT 1 HIRAL{SEEHY 1 HIRA<IEEEHY
BEIRL TS EIRL TS
{E2E 1 D ] AR B HAFSAVHRE Guideline=Studie
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F3CEk (19) (19)
EE =
HERMES IFLOOTIVBEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
SR =
HiE ZDih: Sturm other: Sturm
EEHAM -
HETE IR DD NITIT other bacteria
GLP BIRL TS0 EIRL TS
SEREIT o= 1973 1973
HEREH A47 135 Type: aerobic
TEBERHEDHEY Microorganisms from soil suspension
HEMEEE =
EIRIRE =

BERE C

BB E & L R (me/L)

SRR RIE A %

SREEHAE

(X
BENREG HE

99% 28 HH

D FRRE

SRR

3
SARREE-3
3

SRR

SRE Y

EREBRUN D RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

ZDfth

[kl AERENH T CEAEDREIEDONGE, oI, under test conditions no biodegradation observed

ER 2.94ppm D $%(FeCI3, 6H20)% F M . 7 FERE£28 B T39.7%I< E [After addition of 2.94 ppm Fe (FeCl3, 6H20), the degradation
L=, increased to 39.7 % in 28 days.

[HE T E=d 1_HIBRELEmEEHY 1 HIRRL<{EREEHY
FEIRL TS FIRL TS

{E%E 1% D 31| BT AR fiL HARSATRE Guideline—Studie

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| SR (20 (20)

EE =

HERME L IFLUOTIV BRI L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE 64-02-8 64-02-8

MEE =

SER =

ik ZDth: Sturm-3XER, 1973 other: Sturm—Test, 1973; (CO2-Entwicklung)
XEEMIIEXS R

EEHE -

HBIER ZD/DINITIT - FK, LA LEEL *xx other bacteria: Abwasser, nicht adaptiert ok

GLP EIRL TS BRL T EL

AEBREITo-E =

REREH AT FRHE Type: aerobic

HBRMERE 10 mg/! 10 mg/I
=10 mg C/I Konzentration: 10 mg C/I
ERRE =

BERE °C

SEBRME E LV RE(ma/L)
HREAFERE

SEEELAE




R
RIS HEEG) BHE

10% 28 HE

10 % after 28 day

AEEE-

DERRE-2

SRRE-3

SDERRE-4

D ERERY

LTEREBRUNONRERES
ERUZDHER

HNEMEDT, 148 HOHEE =

Z01th =
[t =
AR =
EEHRIT 1 HIRAGL{EEEHY 1 HIRRA<IEEEHY

FERL TS EIRL TS

S35 15 O | BriRHL HARSAVHRE Guideline=Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA3CEk (19) (19)
EE =
AERMES IFLOOTIVBEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
ik ZDHh:U.S. EPAIEMEREER: (DOC) other: U.S. EPA Activated Sludge Test; (DOC)
AN -
HEIE IR ZFRMDINGT)T EHEFIR rk other bacteria: Belebtschlamm ***
GLP FEIRL TS BIRL TS

HBREITo1-F -
HEREH 47 1FRHE Type: aerobic

HBMERE

ERRE

BERE °C

REBRME £ LV RE(ma/L)
HREAFEAE

SEEE AR
zg
SESBEG BE

18%

AREE-1

DERRE-2

SHEEE3

DERRE-4

D ERERY

LTEREBRUNONRERES
ERUZOHER

HNEVEDN7T, 14BEDHRE =

Z01th =
fretra) -
ER =
E#EER7 1 RIRAEEEDY 1 _HIRZ{EBEHY

BEIRL TS EIRL TS

{E2E 1 D ] AR B HAFSAVHRE Guideline-Studie
Hig BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XX #R (21) (21)
EE =
AERMES IFLOOTIVBEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
FiE ZFDfth:U.S. EPASEEEEEER; (DOC) other: U.S. EPA Activated Sludge Test; (DOC)
EEHAMN -
HETE IR ZRMDINGT)T FEHEFIR +rk other bacteria: Belebtschlamm ***
GLP FEIRL TS FEIRLTESL

HBRE{To1-F =
SHEREH 47 1FRHE Type: aerobic

HBEMERE

EIRRE

BERE °C

REBRME E LV RE(ma/L)
HREAFEAE

SRR AR
zg
SESBEG BE

54%

SR

DERRE-2

SRRE-3

DERRE-4

DRERY
ERBERUNOSRBERES
ERUZORER
AEMEDT, 14BEDHBEE -
Z DAt =
h 5 —
EE -
{EREHERDT 1 HRGISENESHY 1 HIRGEREMEHY
ERLTGESL BERUCGESL
EREE ORI BARSA T Guideline~Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F 3Tk (1) @)}

BE




AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASHH 64-02-8 64-02-8

fHEE =

IR =

Fik OECD HA/KS54> 302 B "EHDE DR : {E1EZahn-Wellens [OECD Guide-line 302 B “Inherent biodegradability: Modified

HER” Zahn-Wellens Test”

EEHAMN -

HEIE IR ZDRD /NI T T - BASF-EMEEIR other bacteria: BASF-Belebtschlamm

GLP FEIRL TS FEIRLTESL

AEBREITo-F =

SHEREH =
HEYMEEE DOCIZBH:#EL T400 mg/| GEFHBERR) 400 mg/| related to DOC (Dissolved Organic Carbon)
EIRRE =

BERE °C

RBRME E LV RE(ma/L)

HREAFERE

SREE M

R

RIESEEEG) BHE

5% 28 HE

5 % after 28 day

A REE-

DERE-2

SRRE-3

DERRE-4

S ERERY =

LTEREBRUNONRERES =
ERUZOHR

HNEVEDN7T, 14BEDHRE =

Z D BRY: IMEFRT <1 % Kinetic: 3 hours <1 %
[t =
SER XEXSHE Geprueft wurde: Na4EDTA Schwer eliminierbar.
[HEEF=d 1_HIBRELEmEEHY 1 HIRRL<{EREEHY

FEIRL TS EIRL TS

{E%E 1% D 31| BT AR HiL HARSATRE Guideline—Studie
H g BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5|k (18) (18)
EE =
HERME L IFLUOTIVMEREEF DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASEE 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Fik Z Dt : Sturm-EKER, 1973; (DOC) other: Sturm-Test, 1973; (DOC)
EEHE =
HBIER ZDRDINITIT - TFK, JBIEHY *+xx other bacteria: Abwasser, adaptiert ¥
GLP FEIRL TS EIRL TS

HEBREITo-E =
SREREH AT FRHE Type: aerobic

HEMEEE 10 mg/I 10 mg/I

BEE:10 mg C/I Konzentration: 10 mg C/|
EIRIRE =

BERE C

HEBYE & LR (me/L)

S EERIE A &

SREEHAE

(X
EENRER HE

22% 42 HH

= 22 % after 42 day

SRR

SRR

Z.
ERE-3
DRRE

SRE Y

EREBRUN DS RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 14BEDHRE

ZDth

g A
i aff

AR

EEERDT

1 HIRGE(EEEHY

1 HIRGE{EEESHY

FRL TS

FRL TS

HAESAVHR

Guideline—Studie

S 3814 D I T AR 1
B

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

HH 8
5| PSRk

(19)

EE

(19)

HERME R

IFLOOTSVMBRBRF )DL

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE

64-02-8

64-02-8

HMESE

EH

ZDHth:U.S. EPAEMEEEKER: (DOC)

other: U.S. EPA Activated Sludge Test; (DOC)

Hik
R AR

tBiE R

ZRMDNGTIT SEHFIE ek

other bacteria: Belebtschlamm ¥k

GLP

BRLTEN

HERE (T o5

FERL TS

SERS

547 FERHE

Type: aerobic

HERMERE

HIERE

BERE C

BB E & L R (me/L)

S EERIE A &

SREEHAE

5




=EAMEE (%) HE 18% 18%
D FRRE- -
NEERE-2 =
D FRRE-3 =
DRRE
D ERE Y -
LTRERUNDODDRERAES -

ERUZOHR
RNEMENT, 1ABHOHREE -
ZDith -

[t -

IR -

EEHERI7 1_HIBRELEmEEHY 1_HIRRL<{EREEHY

FEIRL TS FEIRLTESL

{E5EME D I AR HL HARESAUHE Guideline=Studie

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5|k (21) 21)

EZE -

HERME S IFLUOOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE =

AR -
Hik ZDfth:U.S. EPAE M JERER: (DOC) other: U.S. EPA Activated Sludge Test; (DOC)
EE AR -

HBIER ZRDINITIT EHEFIR +xk other bacteria: Belebtschlamm ¥k

GLP FEIRL TS FEIRL TS0

HRERFIT o5 -

SREREH AT FRHE Type: aerobic
HRMERE -
BRRE -
ERRE °C =
ST E H LV R E (mg/L) =

NRERIE S & =

NREEH S E -

#B®

=IESHEE %) HE 54% 54%

S RRE =

SRR -

DERRE-3 -

DRRE

DERE R -

EREBRUN DS RERES =
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE =
ZD1h -

#aim -
AR -
{EFEMERIT 1 HIRG<EREHY 1 RS MEHY
BRL TS BRL TS

{E%E 1% D 3] BT AR fiL HARSATRE Guideline—Studie

H g BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| BTk (21) 1)

ik =

HERME S IFLUOTSUMEREE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =

AR _
ik OECD HAKS54> 302 B "EH DL RN  {EIEZahn-Wellens [OECD Guide-line 302 B “Inherent biodegradability: Modified
FRER” Zahn-Wellens Test”

EEHE -

HEIER Z DD /39 T1) T :BASF-iE IR other bacteria: BASF-Belebtschlamm

GLP BIRL TS BIRLTFa0

HBREITo-E -

HEREH -
HEMERE DOCGATEAM R ) IZBIL T400 mg/I 400 mg/| related to DOC_(Dissolved Organic Carbon)
EIRIRE -
EERE °C =
ST E H LB E (mg/L) -

NERERERSE -

NEBEEHAE —

R

=EDMEE (%) HE 5% 28 HE 5 % after 28 day
DR =
h‘gﬁ%rz— =
NRRE-3 =
DRRE
DERE R =

EREBRUN DS RERES =
ERUVZORER

HNENEDNT, 14BEDHBRE =
ZDHh B : SEFRT < 1% Kinetic: 3 hours < 1%

5w -
SER XEXESHE Geprueft wurde: Na4EDTA Schwer eliminierbar.
EEHERIT 1_HIBRELEmEEHY 1 HIRRL<{EREEHY

FEIRL TS FEIRLTESL

{E5EME D I AR L HARSAUHZE Guideline=Studie

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| SR (18) (18)

EE -




AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASHH 64-02-8 64-02-8

fHEE =

IR =

Fik OECD HA/KS54> 302 B "EHDE DR : {E1EZahn-Wellens [OECD Guide-line 302 B “Inherent biodegradability: Modified

HER” Zahn-Wellens Test”

EEHAMN -

HEiEE ZDDINITYT SEMEEIR, IBIEAL ok other bacteria: Belebtschlamm, nicht adaptiert ***
GLP FEIRL TS FEIRLTESL

AEBREITo-F =

SHEREH =
EK@%EEE COD (b FZE R =) (CBIL T1000 mg/I 1000 mg/I related to COD (Chemical Oxygen Demand)
ERRE =

BERE °C

REBRME E LV RE(ma/L)

HREAFEAE

SREE M

R

RIS EEEG) BHE

<20% 28 HH

<20 % after 28 day

DREE-1

DERE-2

SRRE-3

SDERRE-4

MEE R =
EERBERUSN DD RERIES =
ERUVZORE
HNEVEDN7, 14BEDHRE
ZDith -
et _
AR -
E#EER7 1 BIRAEEEDY 1 _HIRZG{EBEHY
BERL TSN BERL TS
{EE1E DI MTAR S HARSAVERT Guideline=Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (22) (22)
EE =
HERME SR IFLOOTSUMEFBEF )DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
HES -
AR -
Hik ZD4h:(14-C-AITE) other: (14-C—Messung)
EEAMN _
HEiEE FDRD/ANGT) T FK, #hh BEBAE *xx other bacteria: Abwasser, kommunal *¥*
GLP BIRL TS0 BRL TS
SEREIT o= =
HEREH =
EK%%%EE SERYE IZBIL T0.001 mg/I 0.001 mg/I related to Test substance
EERE -

BERE °C

RRME E LV RE(ma/L)

HREAFEAE

SREE M

R

RIESEEEG) BHE

<1% 72 HH

<1 % after 72 day

AREE-1

DERRE-2

SHEEE3

DERRE-4

D ERERY =
LTEREBRUNONRERES =
ERUZOHER
HNEVNED7T, 14BEDHRE =
Z01th =
[t =
SEIR B5EE :0.001-0.1 mg/l. Einsatzkonzentration: 0.001-0.1 mg/I.
EEHRIT 2 HIRtETEEEHY 2 IRt =ciEREEHY
FEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL ZHEE TR, keine Standardmethode
Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F3CEk (23) (23)
EE =
HERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
Fik ZFRM:(HRZAORT S5T74—) other: (Gaschromatographie)
B -
HETE IR ZFRMD/INT T I vk other bacteria: Boden ***
GLP FEIRL TS FEIRL T =S
HBRE{To1-F =
HEREH =
HBEMERE SHERME IZEIL T600 mg/I 600 mg/I related to Test substance
ERRE =

BERE °C

REBME E LV RE(ma/L)

HREAFEAE

SREE M

R
RIS EEEG) BHE

92 - 99 % after 173 day

DREE-

|92—99% 173 HEB




SRR

GLET

AR

SRE Y

ERBRUN DO RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

ZDfth

[kl =
IR -
EEHERIT 2 #iRfTETEEMEHY 2 HIRfT=ETEEEHY
FEIRL TS FEIRLTESW
{E5814 D FI B AR HL 1R T, LK/ KRB -SAER keine Standardmethode, statischer Wasser/Sediment—Test
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| SR (24) (24)
EE =
HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE -
SER =
ik ZOMth XEFEMITFEXSE other: 3 malige Ueberimpfung; (spezielle Analytik: Cu-Sulfat—
Titration)
EEHM =
HEIER ZFDMD/INITT - TK, 5 EAE sek other bacteria: Abwasser, kommunal %k
£ ERLTGEN RIRL TSN
HEBREITo-E =
HEREH =
HEMEEE SAERMEICRILT5 me/l 5 mg/| related to Test substance
EIRIRE =
EERE °C -
ST E H LV E (mg/L) -
NERERIERSE =
NEBEEHAE
e
=ENEEG) HE <1% 28 AH <1 % after 28 day

S ERE-

[N

SRR

N

PERRE-3

o | M

SEEEE

SRE Y

EREBRUN DS RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

ZDfth

[t -
SER BERE 5/10/20 mg/l. Einsatzkonzentrationen: 5/10/20 mg/I.
EEHERIT 2 #iRftTETEEMEHY 2 HIRfT=TEEEHY
FEIRL TS FEIRLTLESL
381D FIBTIRHL ZEETHLY, keine Standardmethode
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Sk (25) (25)
&% =
HERME S IFLUOTSUMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHES 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
ik Z D : AFNOR-Test, 1977; (DOC) other: AFNOR-Test, 1977; (DOC)
EEHE =
HEIER ZTRMDINGTIT . *xk other bacteria: ¥k
GLP FEIRL TS EIRL TS
AEBREITo-E =
AHEREH =P :40 mg C/I Konzentration: 40 mg C/I
HBRMERE 40 mg/I| 40 mg/|
EIRIRE =
EERE °C -
ST E H LV R E (mg/L) -
NERERIESE =
NEBEEHAE
@R
=EOREG) HE <1% 42 BE <1 % after 42 day

D ERE-

NG

AR

N

SDERRE-3

I (N

D RRE-4

SRE Y

ERBRUN D RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

Z DAt

fEi -
SER -
EREzTy R T T FEAERERY
FEIRL TS FEIRLTESL
{E%E 1% D 31| BT AR fiL HARS A HEE, OECD 301 AIZH#EHL Guideline—Studie, entspricht OECD 301 A
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| SR (19)

(19)

EE




AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHH 64-02-8 64-02-8
fHEE =
IR =
Fik ZFOM:MERE >/= 12 mg/| (RFK): FEELI=yFRER 1971- |other: Anfangskonzentration >/= 12 mg/I (Kohlenstoff): Coupled
1979; (DOC) Units Test, 1971-1979; (DOC)
AN -
HEiEE FRHDNHST) T SEMEIR, #hh BAE wkk other bacteria: Belebtschlamm, kommunal %%
GLP FEIRL TS HEIRLTESL
AEBREITo-F -
SHEREH =
HBMERE =
ERRE =

BERE °C

REBME E LV RE(ma/L)

HREAFERE

SREE M

RIS EEEG) BE

<1%

I |

<1%

AREE-1

DERE-2

SRRE-3

DERRE-4

DRERY

ERBERUN DS RBERES
ERUVZORE

NEWEDN7, 14HEDHRE

Z DAt

SO
i aff

FR

WEt P ROEEE -5 (+/-4) %
XEMIEREXSE

Statistische Auswertung: =5 (+/-4) % Abbaugrad

{EREHERDT

1 HRGISRENESHY

1 HIRGEREMESHY

BRL TSN

BERL TS

SR8 1 O iR AL

HARSAHHZE, OECD 303[=#HL

Guideline—Studie, entspricht OECD 303

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

HH 8
5| F3CEk

(19)

(19)

BE

HERME R

IFLY DTSRRI L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

HMES

64-02-8

R

Ak

ZFDh:BSB-XE&R. BSB5 des THSB =0% (Cw AL EHKZEE )

other: BSB-Test; BSB5 des THSB =0% (mit adaptiertem
Inokulum).

EEHAM

HEiER

ZRMDNANITIT Lo ALER +xx

other bacteria: adaptiertes Inokulum ek

GLP

FIRL TS

HERE 1T F

FRL TS

HERE

AEBRMERE

FHiERE

BERE °C

SRME LV RE(ma/L)

HREAFEAE

SREE M

R

RIESEEEG) BHE

<1% 5HE

AREE-1

DERE-2

SHEEE3

DERRE-4

S ERERY -
LTEREBRUNONRERES =
ERUZOHER
HNEMEDT, 148 HOHEE =
*%%a)ﬁﬁ -
0 affe —
X 3B 0 :BSB5 des THSB =0% (B #k[E kK 0) Ausserdem: BSB5 des THSB =0% (Inokulum nicht bekannt).
EEHRIT 1 HIREL{SEEHY 1 HIRRA<IEEEHY
FEIRL TS EIRL TS
{EREME D FIBTARHL Z2EE Standardmethode
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F3CEk (26) (26)
EE -
HERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fHEE -
IR =
Ak ZOHh SEMFRSSaL— 3 R GEREER) other: Belebtschlamm~—Simulations—Test (kontinuierliche
A —
HEFER ZFDMDINGT) T GEMEEIR sokx other bacteria: Belebtschlamm (Zuchtanlage BASF) %
XEMIEIEXSHE
GLP FEIRL TS BIRL TS
HBRE{To1-F -
SHEREH =
HBEMERE DOC (B A# k%) ICBIL TI0 mg/I 10 mg/I related to DOC (Dissolved Organic Carbon)
BRRE =

BERE °C

RBME E LV iRE(ma/L)

HREAFERE

SREEHAE




R
RIS HEEG) BHE

<20% 93 HH

<20 % after 93 day

AEEE-

DERRE-2

SRRE-3

SDERRE-4

D ERERY =
LTEREBRUNONRERES =
ERUZOHER
HNEMEDT, 148 HOHEE =
Z01th =
[t =
SER XEXSE Geprueft wurde: H4EDTA
EEHRIT 1 HIRAGL{EEEHY 1 HIRRA<IEEEHY
FERL TS EIRL TS
{E2E 1 D ] AR B HAFS A EHZF, OECD 303 #EHL Guideline=Studie, entspricht OECD 303
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XXk (27) (27)
EE =
AERMES IFLOOTIVEEER SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
fHEE —
IR =
Egﬁ ZDith: HO0—XRAREJLERER, 1974; (BSB des THSB) other: Closed—Bottle-Test, 1974; (BSB des THSB)
e AR =
HETE R ZDMDINIT) T TFIK Hxk other bacteria: Abwasser %k
GLP FEIRL TS FEIRLTESL
HBRE{To1-5F =
SRERE EBE:1mgC/l Konzentration: 1 mg C/I
HEBMERE 1 mg/l 1 mg/l
BIRRE =
EERE °C -
SBMES S TEE(mg/L) =
N RERIE A E =
NEREEHFE =
R
ENREG) HE 3% 30 HH

AREE-1

3 % after 30 day

DERE-2

SHEEE3

DERRE-4

HRERY =
FRERUN DS RERIER =
ERUVZDHER
HNEMEDT, 148 HDHEE =
Z0th =
Faim =
ET =
[ Z=d 1 #IRAL{SHEEHY 1 FIRAL{EEEHY
BEIRL TS EIRL TS
{E2E 1 D ] AR B HAFSAVHRE Guideline=Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| F3CEk (19) (19)
EE =
AERMES IFLOOTIVBEEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
fEE =
IR -
Egﬁ Z D4t : Lab. Percol. Filter; (HRAZARMT5T74—) other: Lab. Percol. Filter; (Gaschromatographie)
EE AR =
HEiEE FD/D/IANGT) T FK, #h BEARAE *xx other bacteria: Abwasser, kommunal *¥*
GLP FEIRL TS BEIRL TS
HERE(T o= F =
AR =
HBMERE SHERMEIZBIL T0.09 mg/! 0.09 mg/| related to Test substance
ERRE -

BERE °C

RERME £ LV iRE(ma/L)
HREAFEAE

SRR LA

g
EDREG) HE

<1%

EE | —

SR

DERRE-2

SERE-3

DERRE-4

D ERERY =
LTEREBRUNONRERES =
ERUZOHER
HNEMEDT, 148 HDOHEE =
Z01th =
[t =
IR B5EE :0.09-0.22 mg/l. Einsatzkonzentration: 0.09-0.22 mg/I.
EEHRIT 2 HIRETiEEEHY 2 IRt ETciEEEHY
FEIRL TS EIRL TS
{EREMED FIBTIRHL ZEERTHL, keine Standardmethode; Filter ca. 1 Jahr betrieben
XEEMIIEXS R
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| XX ER (29)

BE

(29)




HERME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

R

RS

ZDfth: EIEOECD-R ) —=2% -3} BX(OECD 301 EIZ#H%);

(14-CO2-I7E)

other: Modifizierter OECD—Screening—Test (entspr. OECD 301
E); (14-CO2-Messung)

EEHAMN

HEiER

ZRMDNGTIT NGTFITRUE

2B ok

other bacteria: Bakterien und Algen ¥

GLP

FIRL TS

FRL TS

HAERE (T F

SHERE

SEBRMERE

SHERYE 1ZBIL T0.03 mg/I

HiERE

0.03 mg/| related to Test substance

EHBE °C

S E H LV EE (me/L)

HREAFEAE

SREE M

R

HENRE %) HE

<1% 42 HH

< 1% after 42 day

DRRE

DERRE-2

SHEEE3

SDERRE-4

DRERY

ERBERUN DS BERES
ERUVZORE

MNEVWEDN7, 14HEDHBRE

Z DAt

h 5

IR

{EREHERDT

1 HIRGISREMEHY

1 HIRGEREMESHY

BERL TSN

FERL TS

HAESAVHRE

Guideline—Studie

S35 15 O | iR HL
i

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| F3CEk

(30)

BE

(30)

HERME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

AR

Hik

Z D 4Hth : Zahn-Wellens—5%E&, 1974-1978; (DOC)

other: Zahn—Wellens—Test, 1974-1978; (DOC)

AR

HEiER

ZRMDNGTIT EEFE, TEH ek

other bacteria: Belebtschlamm, industriell *¥*

GLP

FIRL TS

HERE (T F

FRL TS

SHERE

HEBEMERE

400 mg/I|
JEFE 400 mg G/

400 mg/|
Konzentration: 400 mg C/I

HERE

HEREE °C

S E H L VR (me/L)

HREAFERE

SREE M

R

EDREG) HE

37% 14 HE

37 % after 14 day

DRRE

DERE-2

SHEEE3

DERRE-4

DRERY

ERBRUN QS RBERES
ERUVZORE

NEMEDT, 14H B DR RE

Z DAt

h 5

EE

{EREERDT

1 HRGISHEEHY

1 HIRGEREMESHY

BFRL TSN

BERL TS

HAFSAVHRE

Guideline—Studie

SR8 15 O iR AL
R

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| F3CEk

(19)

(19)

BE

HEBRME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

R

Bk

ZDfth: 37 A FKER; (14-CO2-AIFE)

other: aerober Test; (14-CO2-Messung)

AR

HEiER

ZRMDNAGTIT  TIFE GIIEEEL) *ox

other bacteria: Boden (keine Voradaptation)

GLP

FIRL TS

FRL TS

AEBREITo-F

SHERE

SEBRMERE

SRR r

EHBE °C

S E H SV R (me/L)

HREAFERE

SREE NS

R




BESRE% HE

35-46% 105 HE

3.5 — 46 % after 105 day

SRR

3
SAERE-2

SARREE-3
3

SRR

SEE Y

EREBRUN D RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

ZDfth

ot =
SER BE5EE 04 - 1000 ppm +1E Einsatzkonzentration: 0.4 — 1000 ppm Boden
EREERIT 2 #iRftTETEEMEHY 2 HIRfT=TEEEHY
FEIRL TS FEIRL TS

S5O FIBTIRHL ZEETHLY, keine Standardmethode
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5|k (31) (31)
EE =
HERME L IFLUOTIV BRI L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASEE 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER =
Fik Z D4t IFRESER; (14-CO2-AIF) other: aerober Test; (14-CO2-Messung)
EEHM =
HBIER FRMD/NNHT T LI1FE GEIEIEEL) sk other bacteria: Boden (keine Voradaptation) k%
GLP BEIRL TS EIRL TS

HEBREITo-E =
HEREH =

HEMEEE =

EIRIRE =

BERE C

HEBYE & L URE (me/L)

S EERIE S &

SREEHAE

(X
EENREG HE

65-70% 315 HE

SRR

SRR

3
SAREEE-3
AR

SRE Y

EREBRUN D RERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 148 EDHRE

ZDfth

ot =
SER % 5=E:04 - 1000 ppm ¥ Einsatzkonzentration: 0.4 — 1000 ppm Boden
EBEERIT 2 #iRfTETEEMEHY 2 HIRfT=TEEEHY
FEIRL TS FEIRLTESL

S8 D FI BTIRHL ZEETHLY, keine Standardmethode
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| R (31) (31)
EE =
HERME S IFLUOTSUMEREE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASHS 64-02-8 64-02-8
MEE =
SER -
ik ZD4th: IFRESER: (14-CO2-AIF) other: aerober Test; (14-CO2-Messung)
EEHE =
HEIER ZRMDNGT)T  £IF +xx other bacteria: Boden ¥k

GLP ZIRL TS BRL T EL

HAEBREITo-E =
HEREH =

HEMEEE =

EIRIRE =

BERE C

HERYE & L URE (me/L)

SRR RIE A &

DREEHAE

08-67% 28 HH

72
RERSEE® BE
D FRRE

SRR

3
DERE-3
-

SRR

SRE Y

EREBRUN DS REERES
ERUVZORER

HNEWEDNT, 14BEDHRE

ZDfth

[kl -
SER BEEE 4ug/e T1E Einsatzkonzentration: 4 ug/g Boden
EEHERI7 2 #ifRfTETEEMEHY 2 HIRfT=ETEBEEHY
FEIRL TS FEIRLTESL
E38TE D FIBTIRHL 1REETHL, keine Standardmethode
H g BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FSCHEk (32)

(32)

EE




HERME R

IFLYOTSUTRERS YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

MES

64-02-8

ER

ZDfth: 37 A EER; (14-CO2-AIFE)

other: anaerober Test; (14-CO2-Messung)

Hik
AR

HEiER

ZRMDNAGTIT  TIFE GIIEEAL) *ox

other bacteria: Boden (keine Voradaptation)

GLP

FIRL TS

FRL TS

HAERE 1T F

SHERE

SEBRMERE

FHERE

BERE °C

RBME E LV RE(ma/L)

HREAFERE

SREE NS

R
RIESEEEG%) BHE

01% 28 HE

AEEE-

DERRE-2

SHEEE3

SDERRE-4

0.1 % after 28 day

D ERERY

LEREBRUNONRERES
ERUZOHER

HNEVMEDN7T, 14BEDHRE =

Z01th =
[t =
SERR ¥ 5EE 0.4 - 1000 ppm T1E Einsatzkonzentration: 0.4 — 1000 ppm Boden
EEHRIT 2 HIRETiEEEHY 2 IRt =TiEREEHY

FEIRL TS EIRL TS

{EREME D FIBTARHL 2R TR, keine Standardmethode
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA3CEk (31) (31)
&E =

3.5. BOD-5, COD%7=1&BOD-5./CODLt

BOD-5, COD OR RATIO BO

D-5/COD

HERME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

SAERYE : Nad4EDTA

AR

Test substance: Na4EDTA

BODSDE A%

GLP

FIRL TS

HABRETo1F

FRL TS

HEREH

ik DM
COoD
FiE D

#ER

AE

COD: = 550 mg/g )&

Method: other
cCOoD
Method: other

COD: = 550 mg/g substance

R mg0,/L

BOD/CODLE

<0.004

Z DAt

<0.004

SO
T aff

EF

BOD5 <2 mg/g

BOD5 <2 mg/g

{EREHERDT

1 HRGISHENEHY

1 HIRGEREMESHY

FRLTEN

FERL TS

S35 15 O B iRHL
R

(RS

Standardmethode

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| FA3CEk

(33)

(33)

EE

3.6 EWEMENE
BIOACCUMULATION

HERME R

IFLY DTSR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MEF

ER

HiE

4 Wiz

Z0fh

ZRHE (B)

BERE

ittt HARS

GLP

FIRL TS

FRL TS

HABREITo1F

PoYii0ab:

il

SERSH

BERME R

*ERME B RV

FIRL TS

FRL TS

HEBAXEE
R

SRR 178

BESHE (%

HERD OB ERE

E#ER S (BCF)




EE

AFARLT —AHL

no data available

{EREHERDT

FIRL TS

FRL TS

BFRL TN

FERL TS

S35 15 O | BriRHL
g

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| F3CEk

BE




HB%

MERER

R

41 RADOREEMN
ACUTE_TOXICITY TO FISH

IFLOOTIVEFEE SR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

REME: ZOMDTS

Test substance: other TS
Test substance: Die Untersuchungen wurden mit EDTA unter der|

Rl —tE HERYE XEMRIRERXXSR Bezeichnung VERSENE Acid (mit 99.33 % “Aktivsubstanz”)
durchgefuehrt.

FiE Z DIt :EPA - % other: EPA — Methode

GLP L\NE L\NE

HAEREToEF 1975 1975

f£1E. Rif. HiGE JIL—X)L (F%E, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)

IVRRAVE =

HBRNEDLTDEE L 7L

HEBRME DA —

#5 R DI R F % -

HBRADAH. AR, AE

Bt

RBAKEHIYOARE

SEYETORZHARRER

CoAfbZH

FHKIR

FIKDIEFHMEE

HBRAE (RURERR) LEDORRE

HEBRMENFRHTCORES

IRRRBE] AR DIBEEZDRE

R =

Y Ll 96 BFfH 96 hours

L ik 3.3

ok /KR -

EH IELYDARK =

BEENBEIN-DUEHTRERRK _

U (ZEH1THKE

SABRIR FE #iE =

AR IKEE -

EIAEREDEES % —

&

BRERE =

EARE -

EMFHEEHR -

RERTEDR -

TSR =
Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)
Fuer den Test wurde “sehr weiches” Wasser, hergestellt aus
kuenstlichem Suesswasser (Marking, L. L. und Dawson, W. K.:
Invest. Fish Control No. 48. U.S. Fish Wildl. Serv., Washington

AR XEXSHR D.C. 1973), verwendet.

Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.

Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden
Agquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.

Ergebnis:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 41 (34 - 62)
mg/| ermittelt.

RMER(ICHTHETE

#5522 (96h-LC50)

NOEC: 24 mg/|
LC50: 41 mg/I
LC100: 75 mg/I|

EERIS -
Ot DEEIER -

NOEC: 24 mg/|
LC50: 41 mg/I
LC100: 75 mg/I|

HBADAEH. k. KE

EEHRIT 1. HIRRAE<EHEMEHY 1. HIRRAEREMEHY

F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0

1E5E1E O FI BT R L XEXSHE Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar

i BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| Ak (35) (35)

[ —

HEYE IFLUOFIVMERER SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
Test substance: other TS

B— HERME: TDOMDTS Test substance: Der Test wurde mit dem Tetranatrium — EDTA

: HERME XEREREXSR mit der Bezeichnung “VERSENE 100" (mit 39.0 %
”Aktivsubstanz”) durchgefuehrt.

Bk Z D :EPA - & other: EPA — Methode

GLP L\NE L\WVE

HEREToEF 1975 1975

f£1E. Rif. HiGE JTIL—X)L (FEE, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)

IVRRAVE =

HBRNEDLITDEE L 7L

HEBYEDOI AL -

ST E =

HEBRAKEH-YDARKS

SEMETCORZMHBRER

CoAfbEH

KR

FIKDIEFHHE

HB AR (RURE AR LT OMLE




HEBEMENFRDTCORES

RRRBE BRI DEBEEZDRE

B

27 1

96 BFfH

96 hours

1E 7K

KR/ HKSEE

1E 7K

EHLESYDARK

HENPBREINDUELTRERR
U BBXI(ZH1THKE

SABRIR FE #i =

AR D IKEE -

I RIEREDEE S % —

BRERE =

EARE -

EMFHEEHER -

REBERCEDER -

TSR =
Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)
Fuer den Test wurde “sehr weiches” Wasser, hergestellt aus
kuenstlichem Suesswasser (Marking, L. L. und Dawson, W.
K.Invest. Fish Control No. 48. U.S. Fish Wildl. Serv., Washington
D.C. 1973), verwendet.

SER MRS R Die Wassertemperatur betrug 22 +/— 1 Grad Celsius.

Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden
Aquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.

Ergebnisse:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 157 (147 - 169)
mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 7.0; bei der LC100 von 7.7 gemessen.

MEXICHFTHFETE

EERIS

T OhDEIERER

#£2 (96h-LC50)

NOEC: 115 mg/I
LC50: 157 mg/I|
LC100: 180 mg/I

NOEC: 115 mg/I
LC50: 157 mg/I|
LC100: 180 mg/I

HBRAD/E. AR, KE

EFEHRIT 1. HIRE{EHEEHY 1. HIRE{EHEEHY

F—RET4 IR TS FIRL TS

(R EIEIREIEE KEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar

H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FHER (35) (35)

(% -

HEEmE IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
Test substance: other TS

B— HERME: TOMDTS Test substance: Die Untersuchungen wurden mit EDTA unter der]|

" HERYE  XEREIRXS R Bezeichnung VERSENE Acid (mit 99.33 % “Aktivsubstanz”)
durchgefuehrt.

B Z D :EPA - & other: EPA — Methode

GLP LA LWE

HEBREToF 1975 1975

s, Rif. HiGE FIL—F)L (B, #K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)

IVRRAVE =

RRNEOATORR AL AL

SRNEO S -

FER DI F iR —

FRERE

HBRAKEH-YDAKSE

ZEMECORZMEHBER

CowAfb&H

KR

FFKDILFHHEE

HERER (RURERR) LT O

HBRYEDBFRPTOREN

AR/ BROEREZORE

RABDH =

E il 96 B¥FE 96 hours
SHERAR 17K 15K
oK IR/ H KSR -

B ELYDAK

FENRRINEDOEBTRERR
UStBRICE(+5KE

SRR B #n

HREADIKE

IR ERE DB S E
HER

iia
RE R

AR

AP EEE

RERTEDR

HETHIFER




Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)

Fuer den Test wurde “mittelhartes” Wasser, das dem Huron —
See entnommen wurde, verwendet.

Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.

Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden

ER XIRXSHE Aquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.
Ergebnisse:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 159 (136 — 204)
mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 5.8; bei der LC100 (240 mg/I) von 3.7 gemessen.
Der pH-Wert von 3.7 ist fuer L. macrochirus toedlich. Hier
dominiert die Saeurewirkung der Substanz.

HEBXICHITHFETE =

EERIG =
Z Db DEEFER -
+ _ NOEC: 100 mg/| NOEC: 100 mg/|

#ER (96h-1.C50) LC50: 159 mg/| LC50: 159 mg/|

EEHRIT7 1. HIBRRL{S5EMEHY 1. HIBRRL(S5EMEHY

F—RET4 IR TS IR TS

(R EIEIREIEE KEX SR Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar

H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| SR (35) (36) (35) (36)

e -

HERmE IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

¢ Test substance: other TS

R—14% Eﬁggg‘;%ﬁggiﬁﬂg Test substance: Der Test wurde mit festem Tetranatrium —
i AT =z EDTA mit der Bezeichnung “Versene Powder” durchgefuehrt.

HiE Z DIt :EPA - % other: EPA - Methode

GLP L\WNE L\WNE

HEREToEF 1975 1975
FIL—F)L (A%, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)
L L

BRAKEH-YDAKE =

SHEPECORZMERRER =

Lo AlLEH =

KR =

FRKDILFHHEE =

HRER (BRUREFRR) EZDHRBE =

ARYEDRRPTCOREM -

BREEBA BRIORELTORE -

RBEDH =

REAHE 96 BFRS 96 hours

AHERA R 1E 7K 1Bk

ok /KR =

EHLESYDRK =
HENPBREINDUELTRERR
URBBX(ZH1THKE

SABRIR FE B =

AR IKEE -

EIAEREDES % —

&

BRERE =

EARE -

EMFHEEHER -

RERTCEDE -

HETHIRE R =
Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)

Fuer den Test wurde “mittelhartes” Wasser, das dem Huron —
See entnommen wurde, verwendet.
Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.

FER XIRXSHE Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden
Agquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.

Ergebnisse:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 486 (472 - 500)
mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 8.1; bei der LC100 von 8.9 gemessen.

MEXICHFTHFETE =

EERID -
0)111’,0)&5.55-‘%% —
NOEC: 456 mg/| NOEC: 456 mg/|
#45 (96h-LC50) LC50: 486 mg/! LC50: 486 mg/!
LC100: 521 mg/I LC100: 521 mg/I
EFEHRIT 1. HIBRAEREMEHY 1. HIBRAEREMEHY
F—RBT4 ERL TS BRL TS
(R EIEIOEEE KEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar
B BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen




[BlExE [(35) (36) [(35) (36)
liE= | -
HEYE IFLU U7V MEREE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
Test substance: other TS
E—tt %ﬂ?gﬁ%ﬁ:%@fﬁlﬂ)TS Test substance: Die Untersuchungen wurden mit EDTA unter der|
HERME  XEMEREXSE Bezeichnung VERSENE Acid (mit 99.33 % “Aktivsubstanz”)
durchgefuehrt.
FiE Z DIt :EPA - % other: EPA — Methode
GLP L\WNE L\WVE
HEREToEF 1975 1975
ftE, ;ﬁ::ﬁ‘ BigE JTIL—X)L (FEE, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)
TOHE L 7L
AR =
ZHTF % -
BRADAK. AR, AE =
AKEH-YDANKE =
SHEYETCORZMEHARER -
Lo AlLEH =
FHKIE -
FRKDILFEHHEE -
BAR(RURESRR EZQREE -
ARYEDRRPTCOREM =
BREEBA BRIOBELTORE -
RBEDs -
Y Ll 96 BFfH 96 hours
AHERA R 1K 1EK
ok /KR =
EH NELYDAK =
BEEIBRINDVEELTIRERR _
UtBRI(CHITHKE
SABR IR P Ei B =
AR IKEE -
EIRAIEREDEE S % —
FER
SBRERE =
EARE -
EMFRZEERER -
REETCEDR -
fEETRIFER =
Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)
Fuer den Test wurde “sehr weiches” Wasser, hergestellt aus
kuenstlichem Suesswasser (Marking, L. L. und Dawson, W. K.:
Invest. Fish Control No. 48. U.S. Fish Wildl. Serv., Washington
D.C. 1973), verwendet.
Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.
SER XEAXSE Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden

Agquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.

Ergebnisse:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 532 (473 - 598)
mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 4.4; bei der LC100 (750 mg/I) von 3.5 gemessen.
Der pH-Wert von 3.5 ist fuer L. macrochirus toedlich. Hier
dominiert die Saeurewirkung der Substanz.

REBRICHTHETE

#5522 (96h-LC50)

EERIS -
Z Db DEBEFER -

NOEC: 420 mg/|
LC50: 532 mg/|

NOEC: 420 mg/|
LC50: 532 mg/|

EEERIT 1. HIBRRL{S5EMEHY 1. HIRRLS5EMEHY
F—RET4 IR TS IR TS
(2B D FIBTIRHL KEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FCER (35 (35)
e -
HERME IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
Test substance: other TS
E— HERME: TDMDTS Test substance: Der Test wurde mit dem Tetranatrium — EDTA
: HERME XEMEREXSE mit der Bezeichnung “VERSENE 100" (mit 39.0 %
” Aktivsubstanz”) durchgefuehrt.
HiE Z DIt :EPA - % other: EPA — Methode
GLP L\WNE L\NE
HEREToEF 1975 1975
£1E. Rif. HiGE JTIL—F)L (F5E, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)
IVRRAVE =

7L

7L

HEBRME DN TDE R
BRMED S L%

BB RATE
Bk
BAD . hi. S

AKEHYDRKE

SEYETORZHARRER

CoAfbZH

U

KR
FHKDIEFHHE




HERER(RUREFERR) LT O =
BUMEQFRPCOREN -
RRPE/ BROEREZORE =

RO =
il 96 B¥FE 96 hours
SHEBRAR 17K 17K
K 3R/ H KSR -

B ELYDAR -
FENRRINEDOEBTRERR
UstBRICE+5KE

S BRIE F #i B =

BB IREE =

EHREREDIESE —

RERE =

SARE -

EYFHEEHE -

RERTCEDER -

HETHIER =
Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)
Fuer den Test wurde “sehr weiches” Wasser, hergestellt aus
kuenstlichem Suesswasser (Marking, L. L. und Dawson, W. K.:
Invest. Fish Control No. 48. U.S. Fish Wildl. Serv., Washington
D.C. 1973), verwendet.
Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.
Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden

ER XIRX SR Aquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.
Ergebnis:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 1030 (980 —
1080) mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 9.4; bei der LC100 (1120 mg/I) von 9.6
gemessen.Im pH — Bereich zwischen 9.5 und 10.0 sterben die
ersten L. macrochirus, pH > 10.0 wird von den Fischen nichmehr
toleriert. Hier ist die Mortalitaet keine reine Substanzwirkung
sondern wird teilweise durch den hohen pH-Wert verursacht.

REBR(CHTHETE =

EERIE =
ZDMMDEREFER =
NOEC: 870 mg/| NOEC: 870 mg/|
#5R (96h-1050) LC50: 1030 mg/I LC50: 1030 mg/I
EEHRIT 1. HIRRAE<EHEMEHY 1. HIRRACEREMEHY
F—RET4 FEIRL TS FEIRL TS
S35 1 D I BTAR L XEXSE Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar
i BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen
5| Ak (35) (36) (35) (36)
[ -
HEYE IFLUOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
Test substance: other TS
E—f HEEME:  Z0HMOTS Test substance: Der Test wurde mit dem Tetranatrium — EDTA
: HERME XEMEREXSE mit der Bezeichnung “VERSENE 100" (mit 39.0 %
” Aktivsubstanz”) durchgefuehrt.
HiE Z DIt :EPA - % other: EPA — Methode
GLP L\WNE L\NE
HAEREToEF 1975 1975
18, Rif. HiGE JTIL—X)L (F5E, %K) Lepomis macrochirus (Fish, fresh water)
IVRRAVE =
HBRNEDLITDOEE L 7L
BB AE =
RO R FiE =
E i
BRADAK. AR, KAE =
AKEH-YDEANKRE =
SHEYETCORZMEHARER =
Lo AlLEH =
KR =
FRKDILFEHIEE =
BRAR(RURESRR EZOREE =
ARYEDRRPTCOREM =
BRI BRIOBELTORE -
RAEDHm =
Y Ll 96 BFfH 96 hours
AHERA R 1E 7K 1Bk
KSR/ HKEE =

EHLESYDRK =
FENBEINLDLGELTRERER
URBBX(ZH1THKE

SRR # =
B DIKE =
ﬁ]iﬁ'lii%lﬁ@%‘fﬁ?‘iiﬁ =
SRR =
HHRRE =
EMFHT B -
RERCEDE =
HETAEER




R

Die Durchfuehrung des Tests erfolgte nach: Committee on
Methods for Toxicity with Aquatic Organims: “Methods for Acute
Toxicity Tests with Fish, Macroinvertebrates, and Amphibians”,
Ecological Research Series, EPA-660/3-75-009 (1975)

Fuer den Test wurde “sehr weiches” Wasser, hergestellt aus
kuenstlichem Suesswasser (Marking, L. L. und Dawson, W. K.:
Invest. Fish Control No. 48. U.S. Fish Wildl. Serv., Washington
D.C. 1973), verwendet.

Die Wassertemperatur betrug 22 +/- 1 Grad Celsius.

Es wurden 10 Fische pro Konzentration in einem runden
Aquarium (Hoehe 22 cm, Durchmesser 24.5 cm) in 10 | Wasser
getestet.

Ergebnisse:

Die LC50 (mit 95 % Konfidenzbereich) wurde mit 2070 (1940 —
2180) mg/| ermittelt.

Bei der Konzentration des NOAEL wurde am Versuchsende ein
pH-Wert von 9.5; bei der LC100 (2400 mg/I) von 9.8
gemessen.Im pH — Bereich zwischen 9.5 und 10.0 sterben
dieersten L. macrochirus, pH > 10.0 wird von den Fischen
nichmehr toleriert. Hier ist die Mortalitaet keine reine
Substanzwirkung sondern wird teilweise durch den hohen pH-
Wert verursacht.

MEXICHFTHFETE

EERIS

Z DI DEEIER

f'f?n £

NOEC: 1800 mg/|

|
4

NOEC: 1800 mg/|

FRERE
HERAD /. AR, KE

#5R (96h-1050) LC50: 2070 mg/I LC50: 2070 mg/I

EEHRIT 1. HIRRA<EHEMEHY 1. HIRRAECEHEMEHY

F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0

1S58 O FI BT L XEXSHE Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar
Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (35) (35)

[ -

HEYE IFLUOTIVMERER SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1 HERME 1.1 - 14FEHLNT=LBY Test substance: as prescribed by 1.1 — 1.4
B Z Dt :BASF - FXER other: BASF - Test

GLP LMWVE LA

HBEITo-F —

s, R, HiGE Leuciscus idus melanotus (F1$8. %K) Leuciscus idus melanotus (Fish, fresh water)
IVRRAE =

HEBYVEOIHOEE L L

HERME DAL =

1% R DI RN F A —

HEBRAKEH-YDARKSE

SEMECORZMHBER

LAt

KR

FFKDILFHEE

HERER(RUORERR) EZ OB

HABRYEDBFRPTOREN

AR/ BRIOEREZORE

REBR

EEHE

48 FR

48 hours

1EK

MoK /BRI

1EK

B ELYDAR

FENRRINEDOEBTRERR
UStBRICE+5KE

A BRIE F #i B =
BB IREE -
TIAEREDEES E —
RERE =
ERRE =
EXET A S -
RERTCEDRK -
HETHER =
Es wurden 9 Dosisgruppen und eine Kontrollgruppe
eingesetzt.Die Dosierungen lagen zwischen 1000 und 1738 mg/I.
Jede Gruppe wurde mit 10 Fischen besetzt.
Ergebnisse:
Bis zur Dosierung 1412 mg/| starb kein Versuchstier; bei 1738
AR XRX SR mg/| starben alle Tiere.

Folgende Werte (mit 95 % Konfidenzbereich)
wurden ermittelt:

LCO05 1497 (1432 - 1561) mg/|

LC50 1590 (1553 - 1626) mg/|

LC95 1682 (1616 — 1749) mg/|

MEXICHFTHFETE

BEERIG =

ZDDEEIER =

fEER

#52 (96h-LC50) LC50: 1590 mg/! LC50: 1590 mg/!

EEMERDT 2. HIRCIEEEHY 2. HIRTIEEESHY

F—RET4 FEIRL TS0 EIRL TS0

S D FIBTIR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel
g BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| FA3CRK (38)

&EE

(38)




IFLUOTIVMBRBES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

A—

REME: ZOMDTS
HEME  XERIRERXS R

Test substance: other TS
Test substance: Die Untersuchungen wurden mit EDTA (freie
Saeure) durchgefuehrt.

5

Z0fth

other

GLP

£

HAEREToEF

£

BIE. R, HieE

27IMNYRS/ Y (58, #K)

Pimephales promelas (Fish, fresh water)

IURRAUE
TOHE

HBRYMED S

HY

D)

75k

24T F %
BRAORE. k. KB

BRAKESH-YVORKE

SEMACORZEAREE

CoAfbEH

KR

FIKDIEZHHE

HBER(RUER AR LT OMLE

HEBRMENFRDTCORES

IRRRBE AR DIBEEZDRE

RERHE

R =1

96 BFRS

1E 7K

MoK /KSR

EHLESYDRK

HENPBREINDUELTRERR
U BBX(ZH1THKE

BRI P # Bl

A DIKE

1538 T R D E 5
e

RERE

SAEE

e T

RERCEDE

HETAEER

R

Die LC50 mit 95 % Konfidenzintervall betraegt: 59.8 (44.2 — 76.5)
mg/|.

RER(ICHTHETE

EERIS

ZOBOBERE
i

#5 2 (96h-L.C50)

LC50: 59.8 mg/|

LC50: 59.8 mg/|

EEERaT

2. IR CEBEMESHY

2. IR CEBEMESHY

F—RETA

BRL TS

B D FI BRI

BRL TS

Veroeffentlichung, akzeptabel

Hig

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| SRR

(40)

(40)

{52

ACUTE TOXICITY TO AQUATIC

4-2 KEFEEHBM~DEUESHEBHIZIEITUD)

NVERTEBRATES (DAPHNIA)

IFLYOTIVMBRBES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

RERYE :NadEDTAIL. SigmahSBEASh I L—LDE

Test substance: Na4EDTA was purchased from Sigma and was

Rl—1% DTHDB. of analytical grade. It can be supposed that the EDTA-value
EDTAfEIENa4EDTATEZBEIK T DEAEIND, means the Na4EDTA-value.
. ey . _ . == other: Acute toxicity determined according to standards ISO
Hik T D1 #RHISO 6341 RUSFS 5062k YREESNI=RIMEBE | o040 1 'SFS 5062
GLP BIRL TS BIRL TS
HBREToF =
EWiE, Rif HigE AT (RFEE) Daphnia magna (Crustacea)
I RERAVE -
HBRYME DL DEE BIRL TS BIRL TS
REBEMEOI S & =
R Difat R FiE =
R
HBREYDRIR, ATNE, KIS E =
BYETORZMERBRHEE =
SABR Brl4A B 0D S R R =
AHUKIR =
FRKDILFHIEE =
HRBR( RURERR) EZDREZE =
HBRYEDBRRPTORES =
BEEE ARIDERETDRE =
BB =
il 24 B 24 hours
HERAR BIRL TS

EHL LELY QHEREYH

BRL TS

HEREZEABESNDEED
REXICHETHKE

BRI P i

BB DIKE

1538 T R D E 5
e

RERE

EARE

iff ik B 25 3

ZHEBKEERDOE




R

95%DIEWRXMZESECS0fEN. TRE Yk MTavEa—4—TF
A%5'5 Lversion 23[2 &> TEHESh - (R —TURERE
e

EDTAIZ &> THAED R K SN F=Fed+ Cu2+, Mn2+, Zn2+, Cd2+,
Hg2+DEC0fE . #EAEM RSN TLENE S ELBEEDTA
MDEC50fEE L8 SN T=,

REOHER. EHEDOBEDIBEUTDEY THoTz: Hg2+,
Cu2+, Cd2+, Zn2+, Fe3+, Mn2+ (B ~{EDH1E),

SRR R, BIEE1.1~1700 EDTAMEELAE DTz, Hg2+TlE.
AL DBHEDETERBOHONEI ST, WREDTADE
HELBLI-EE. B O#EMMRICKY. EDTAOS G M
L7,

EC 50 values with 95% confidence limits were calculated by a
probit analysis computer program, version 2.3 (National Swedish
Environmental Protection Agency).

The EC50 values of Fe3+, Cu2+, Mn2+, Zn2+, Cd2+ and Hg2+
complexed by EDTA were compared with those of the respective
uncomplexed metals and free EDTA.

The experiments gave the following toxicity order: Hg2+, Cu2+,
Cd2+, Zn2+, Fe3+, Mn2+ (higher to lower toxicity).

After complexation, the toxicities were 1.1-1700 (EDTA) times
lower. With Hg2+ complexation did not decrease the toxicity.
Compared with the toxicity of free EDTA, metal complexation
increased the toxicity of EDTA.

SERICH T DRI IEZ ZH

BRL TS

BRIZEFHRICDZLEDEER

#5(48h-EC50)

EC50: 610 mg/I

EC50 (24B%FH]) A E1E (SFEXFE 95%):
EDTA 610 mg/I (570-640)

Mn(I+EDTA 940 mg/I (800-1000)
Fe(IM+EDTA 17 mg/I (13-21)

Cu(IN+EDTA 38 mg/I (31-45)

Zn(ID+EDTA 910 mg/I (840-980)
He(ID+EDTA 0.00032 mg/I (0.00022-0.00052)
Cd(IN+EDTA 310 mg/1 (290-330)

BRL TS

EC50: 610 mg/I

EC50 (24h) calculated (confidence interval 95%):
EDTA 610 mg/I (570-640)

Mn(ID+EDTA 940 mg/1 (800-1000)

Fe(IN+EDTA 17 mg/I (13-21)

Cu(ID+EDTA 38 mg/I (31-45)

Zn(ID+EDTA 910 mg/| (840-980)

Hg(ID+EDTA 0.00032 mg/I (0.00022-0.00052)
Cd(IN+EDTA 310 mg/I (290-330)

BT

1. HIRAEREEHY

X237«

1. HIRAEREMEHY

BRL TS

BRL TS

Guideline study

Guideline study

ERE QIR
Hi B

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| SRR

(45)

(45)

&EE

IFLOOTIVEFBE SR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

E—

Hix

Z DAt XEH X RS

other: Schwimmfaehigkeitshemmtest

GLP

BRL TS

HERET o5

ERL TS

EWIE, R BiGE

AAIDLa(HFEEE)

Daphnia magna (Crustacea)

IVRRAVE
A &

BRL TS

HERME DS
v

ERL TS

HBRYEDS
T 3%

#= 2 DHfia AE
SERAEYDEIR, BIALE, BAEF K

HEAL
NETOBRERBRE

B B 55 B O B i

EFKE

FIKDIEFHHE

HBRAE (RUREERR) LZOHRE

HEBRMENFRDTCORES

RRRBE BRI DEBEEZORE

RERHE

2= 1

24 B

24 hours

BRL TS

ERL TS

EH. 1ELY QHEBRE YR

R EZENBRBEINDAEH
RERICHTEKE

SRR B #a

HREADIKE

ﬁ:liﬁ'lEi%E%@%ﬁ?’iiﬁ

| ZEEKEERDOR

FEIR

SR ICH T DRI IEZ 5 H

BRL TS

BRL TS

HIBXIZHTHRIEDZUEDER

pizF)

#%5(48h-EC50)

ECO: = 310 mg/I
EC50: = 625 mg/I
EC100: = 1250 mg/|

ECO: = 310 mg/I
EC50: = 625 mg/I
EC100: = 1250 mg/|

EFEMERIT 2. #IRR{TCEEEHY 2. #IRR{TCEEEHY
F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEMEQ FETIEHL BEETHL keine Standardmethode
H B BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen
5| A3k 47 47
[E3 -
HEME IFLUOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
E—1t =
. ZDOH I Ig R ER other: Daphnlen—KL_Arzzelttest, gemaBl spaterer DIN 38412 Teill1,
Hik o= Bestimmung der Wirkung von Wasserinhaltsstoffen auf
XIS R Kleinkrebse
GLP EEIRL TS IR TS
HEREIT o5 =
£is. Rk, HiGE hDKEFFERIE - AAI0 0 other aquatic crustacea: Daphnia magna STRAUS
IVERAVE =
HBYEOIOEE EIRL TS IR TS
HBRMEDLHHE =
FER DI F iR =

FRERSE
SERAEVM DRI, BTN, BIEFE




SEYE TORZHRBRER

S BRBrSR B O B il i

B
| FHFKDILFRME

BRiRR (R URERR) EZ DR

HUMHOEE T COELTE

BRI BRIOBELTORE

RERH

=7 1

24 B

24 hours

BRL TS

BIRL TS

EH. 1ELY QHEBRE YR

WX EZENBRBEINDAEH
REXICEHEKE

SRR B #n

BB IREE

S RIEREDHE S E
#ER
REIRE

ERRE

R

[ REEAREBROE

B3

SERICH T DRI IEZ 2 H

BRL TS

BRL TS

*TlZl:Blfé}iﬁﬁa)-‘E%ﬁ@%ﬁ

=
i3 afff

#5(48h-EC50)

ECO: = 939 mg/I
EC50: = 1033 mg/I
EC100: = 1136 mg/|

ECO: = 939 mg/I
EC50: = 1033 mg/I
EC100: = 1136 mg/|

EEMERIT 2. HIRR{TEEESHY 2. KRR TEEESHY
F—RET4 BRL TSN BRL TS
EEHDFIBTIR L ZREETHEL keine Standardmethode
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A3k (46) (46)

(% -

4-3 KEEM~OEN (BIZ EHLE)
TOXICITY TO AQUATIC PLANTS

e. g. ALGAE

“xt%ﬁ%ﬁ IFLU TV MEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
— % HEEME 11 - 14IEHONIESY Test substance: as prescribed by 1.1 — 1.4
7‘5& Z DM XEEHIE R XS other: Zellvermehrungshemmtest
GLP ZEIRLTFSL FEIRLTFSL
ABREITo-F -
EX NS N Scenedesmus quadricauda GE#8) Scenedesmus quadricauda (Algae)
IVRRAE =
EHEEHICAWNV-T—2DEHE -
HEBRME DN TDE R ERLTFEL ERLTFEW
HEBRMBEOI AL -
R DR % =
ARG
“tt%ﬁﬁﬁuxf(b FERRERS -
HORERD S ERUKR =
%ﬁﬁ%ﬁf@%&ﬁ%ﬁﬁﬁ% -
FHIRKE =
EDIEFHIEE -
HERAR (RUVREFRR) EZDREE -
HABRMEDERPTOREN -
BRI/ BRIOBELTORE -
RO -
REHM 8 HR 8 day
Eg?‘ii‘? FEIRLTFSL FEIRLTFSL
BERERODVLGELTEICHITHHER _
BAIREF L2 T B DKE
SABR IR P #i B
AR D IKEE -
EIAEREDEES %
#5532
SBRERE -
EARE =
S =
ERBEEFE®%) -
BRERICHITAERMER -
ZDHEEERE TGK:=11 mg/I TGK:=11 mg/I
R =
ﬂﬂ'ﬁzf@iﬁ[i‘;&%ﬁ\ FEIRLTFSL FEIRLTFSL
E[:ﬁlf%ﬁﬁﬁ@;%'&@%g —
num]
#5 % (ErC50) -
#£ % (NOEC) -
EEMERIT 2. HIRRMCIEEEHY 2. HIRRfMCIEEEHY
F—RET4 IR TS EIRL TS
EEHDFIBTR L ZREETHELY keine Standardmethode
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FCER (48) (48)
e -
HEYE IFLUOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
i HERME : T DD TS :NadEDTAK UFeCI3*6H20 Test substance: other TS: Na4EDTA und FeCI3*6H20 in
XEMIEXSE aequimolaren Mengen
Bk ZFDM:EG-HAFS4279/831/EWG, {1§3V,C Algen: X Z¥#A(X |other: EG-Richtlinie 79/831/EWG, Anhang V,C,Algen: Pruefung
i REXSH der Wachstumshemmung
GLP LMWYVE LWZ
HERET o5 1988 1988
£is. R, HiGE Scenedesmus subspicatus GE$8) Scenedesmus subspicatus (Algae)
IVRRATE Z DM XEME R XS R other: Zellvermehrungs—Hemmung

EMHBEEHICANV-T—2DiEHE




HBRYEOIHOEE ZEIRLTFSL BERLTFSEL
HERMEDORIAE =
1% R DI RN F A —
ECES
AR TORBMREESE -
EEOIEREOFERUKR -
SHEYECORZHARER -
KR -
EhDEFRIEE -
HRAER (RUREFRR) EZOHREEE =
HARYMEDABRFTOREN -
BRRBEBRIOBELTORE -
RBEDHm -
5= 72 B 72 hour
Eégﬁit FEIRLTFSL FEIRLTFSL
& -
BREERODLGLEL1EICH T HHER _
FAIARF LR T R DKE
SERIR EE -
HRAADIKAE -
SEHRIEREDEEAE —
FE R
RERE -
ERRE -
R E -
EREEE®) =
BRERICHITEE R -
Z DB RER -
Es wurde ueber den gesamten untersuchten Konzentrations—
SERR XEXSHE bereich eine Foerderung der Zellvermehrung (max. 30.4 % als
Biomasse) beobachtet.
NEBEXTOEREZEZH FEIRLTFSL FEIRLTFSL
E[:Blfé}im@?%ﬁ@%g —
i Gl
EC10: > 100 EC10: > 100
#& 5 (ErC50) EC50: > 100 EC50: > 100
EC90: > 100 EC90: > 100
NOEC: = 100 NOEC: = 100
#aF (NOEC) LOEG: > 100 LOEG: > 100
EEHROT 1. HIRRAECEBEMEHY 1. HIRRACEHEMEHY
F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEME D FETIEHL B Standardmethode
HE BASF AG Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen
5| A3k (50) (50)
[ -
4-4 WEM~OHEEWBIZIENITIT)
TOXICITY TO MICROORGANISMS e. g. BACTERIA
HEME IFLUOFIVMEFEE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
B—1% -
ik ZOtEEERICKABRAEDINFIIZHT H5HER. ISO other: Test for Inhibition of Oxygen Consumption by Activated
- 8192 Sludge, ISO 8192
HERDELE EIRLTFSL BIRLTFSL
GLP BERLTFSLY BERLTFSLY
HEREITo-F -
EXTEd ZOD/NNITIT EEERE. LAl other bacteria: Belebtschlamm, adaptiert
o ZEIRLTFSL BERLTFSL
i 30 & 30 minutes
SRERSIE RAT KE Type: aquatic
f'ﬁE
EEdC -
- Stoerungen der Abbauaktivitaet von adaptiertem Belebtschlamm
R KRB sind nicht zu erwarten.
et
#E B (EC50%) EC10: > 1000 EC10: > 1000
EEHRIT 1. HIBRAGL{E5EMEHY 1. HIRRA<EHEMEHY
F—RET4 IR TS IR TS
1S58 O FI BT R L Biashi-AE akzeptierte Methode
HE BASF AG_Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A3k (51) (51)
[ -
HERYE IFLOOTIVEFEE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
B—% RERWE : FDHDTS:NadEDTA =KL Test substance: other TS: Na4EDTA Dihydrat.
ik Z Dfth : XEFH ISR XS other: Zellvermehrungshemmtest
HERDELE EIRLTFSL EIRLTFSL
GLP B#IRLTFSL BERLTFSLY
AHEREITo-F -
Chilomonas paramaecium (& 4 E1%)) Chilomonas paramaecium (Protozoa)
: FEIRLTFSL FEIRLTFSL
il 48 BFAH 48 hours
Sl pH 6.0 pHiES
#EE(EC50%) EC5 : = 663 mg/I EC5 : = 663 mg/I
EEERIT 2. HIRRfTCIEREMEHY 2. HIRRfTCIEREMEHY
F—RET4 IR TS FIRL TS
EFEME D FI IR HL [EE S AN keine Standardmethode
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FHCER (52) (52)
e -




HERME IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
B —f% HERYE - ZDIDTS : Na4EDTA Test substance: other TS: Na4EDTA
Pk ZDhth: XEEMIIEXS R other: Zellvermehrungshemmtest
HERDIEE FEIRLTFSL FEIRLTFSLY

GLP FEIRLTFSL FEIRLTFSL

ABREITo-F -

EX0N:] Entosiphon sulcatum ([R 4 &1%) Entosiphon sulcatum (Protozoa)
HBRNED T DE ERLTFEW ERLTFEW

HBYEOR A =

Y Ll 72 B 72 hours

SRER S pH 6.9 pH 6.9

#ER(EC50%) EC5 : = 36 mg/I EC5 : = 36 mg/I

EEHRIT 2. #IRR{TCEEEHY 2. #IRR{TCEEEHY
F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0

EFEME D FETIEHL Z AR TALY keine Standardmethode

Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (53) (53)

[ -

HEME IFLU TV MEFEE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
E—1 HEEYE  ZOMDTS:NadEDTA Test substance: other TS: Na4EDTA
ik Z Dfth : XEFH ISR XS other: Zellvermehrungshemmtest
HEBDESHE EIRLTFSL EIRLTFSL

GLP BEIRLTFSL BERLTFSLY

AHEREITo-F =

EX Microcystis aeruginosa (/\2T1)7) Microcystis aeruginosa (Bacteria)

SHER S

HEBEYVEOIHOEE ZEIRLTFSL FEIRLTFSL
HBRME DAL -

Rl 192 FFE 192 hours

= oH 7 pH 7

.-n(EC50%)

TGK: =76 mg/I TGK : =76 mg/I
EEHRIT 2. HIRRfTCIEREMHY 2. HIRRfTCIEREMEHY
F—RET4 EIRL TS EIRL TS
EEHDFIBTR L ZREETHEL keine Standardmethode
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FHCER (54) (54)
e -
HERME IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
B —f% SERYE - Z DIDTS : Na4EDTA Test substance: other TS: Na4EDTA
5%k ZDhth: XEEMIIEXS R other: Zellvermehrungshemmtest
HERDIEE FEIRLTFSL FEIRLTFSLY
GLP ZEIRLTFSL ZEIRLTFSL
ABREITo-F =
XN Pseudomonas putida (/X2 7) Pseudomonas putida (Bacteria)
HBRMED T DE R ERLTFEW ERLTFEW
HBYEOR A -
Y Ll 16 BFhE 16 hours
ERER M =

SHER S

#ER(EC50%) TGK : = 105 mg/I TGK : = 105 mg/I

EEHRIT 2. #IRR{TCEEEHY 2. #IRR{TTEEEHY
F—RET4 FEIRL TS0 EIRL TS0

EFEMEQ FETIEHL Z AR TALY keine Standardmethode

Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (48) (48)

[ -

HEME IFLUOTIVMEREE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1 HEEYE  ZOMDTS:NadEDTA Test substance: other TS: Na4EDTA
ik Z D XKEFMIFRE XS other: Zellvermehrungshemmtest
HEBDESHE ERLTFSL EIRLTFSL

GLP B#IRLTFSL BERLTFSLY

AHEREITo-F =

£WiE Uronema parduzci (J& 4 1)) Uronema parduzci (Protozoa)
HEBEYVEOIHOEE FEIRLTFSL FEIRLTFSL

HERME DAL -

RN 20 B 20 hours

i pH 6.9 pH 6.9

..u(Ecso%)

EC5:=17 mg/l EC5:=17 mg/l
EFEERIT 2. HIRACEERHY 2. HIRCEERSHY
F—RET4 IR TS EIRL TS
EEHDFIBTR L ZREETELY keine Standardmethode
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
(56) (56)

= FXER
E=




HERME IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
E—t -
other: Kultivierung in CHU10—-Medium bei ca. 25 Grad C in einem
. o = Zyklus von 14 Std. Licht und 10 Std. Dunkelheit.: Bestimmung
; LK RX S ) - :
7k T KSR SR der Wachstumshemmung mittels Messung der optischen Dichte
bei 663 nm nach 14 Tagen.

HBRDESE BEIRLTFSL BEIRLTFSL

GLP B#IRLTFSL BEIRLTFSL

HBREToF =

£ Z DD /39T 1) 7 :Nostoc muscorum ¥k other bacteria: Nostoc muscorum
HRVEDRTOEE BERLTFSEL BRLTFSEL

HBRMED LW HE =

RN 336 BFRA 336 hours

SRER 1 =

SiE -
Ebenfalls gesenkt wurde die Nitrogenasenaktivitaet: 9.9 mg
EDTA/I hemmen die Nitrogenase nach 24 h um 45%, nach 48 h

R KRS um 14% und nach 72 h um 19%.
EC8(360 h)=9.9 mg/I (34 mikromolar)

bkl

#ER(EC50%) EC8:=9.9 mg/l EC8:=9.9 mg/l

EREEZT7 2 IR ClEBEERY 2. BRI ClEBEELY

F—RET4 IR TS EIRL TS

{EFEME D FI IR HL [EE S AN keine Standardmethode

B BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FHCEk (57 (57

(% -

HERmE IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

B —f% REEME : ZDHhDTS: Na2EDTA (Titriplex III) Test substance: other TS: Na2EDTA (Titriplex Il
other: Pseudomonas—Atmungs—Hemmtest, DIN 38412 Teil 27, in

ik ZOM: XEMIXREXSE Vorber., Bestimmung der Hemmwirkung von Abwasser auf die
Sauerstoffzehrung von Pseudomonas putida

HERDIEE FEIRLTFSLY EIRLTFSL

GLP ZEIRLTFSL FEIRLTFSL

HABRE(ToF =

£ia F DD /35T 7 : Pseudomonas putida other bacteria: Pseudomonas putida

HBRNED T DE R ERLTFEW ERLTFEW

HERME DL HE -

REAME 30 & 30 minutes

5%%1# —

bt

#ER(EC50%) EC10: = 55 mg/I EC10: = 55 mg/I

EFEMERIT 2. HIRETEEEHY 2. IR TEEESHY

F—RET4 BIRL TS BIRL TS

A - Abweichung zwischen dokumentierten Testparametern und
{EREME D F BTIR AL XEXSHE Methodenvarschrift

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| XAk (58) (58)

iz -

4-5 KEEY~DIEHESEH

CHRONIC TOXICITY TO AQUATIC ORGANISMS
A BAOIEMESMN

CHRONIC TOXICITY TO FISH

B. KEEEHBM~DIEMESM

CHRONIC TOXICITY TO AQUATIC INVERTEBRATES
HERmE IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1 -

GLP BFRLTFSL FRLTFSL
HEREITo-F =

HEawia ZDih other
ARVEOLSTNEE BIRLTFSL BRLTFSL
HEBRYME DAL =
ILRRAVE

$= R DR F IR

HEREH

ENEIERDEE FRLTFSL FRLTFSL
BFIDESE. RE. BFNEBEXOHRE =

HERBEE =
pH -
BE -
HEBREMDIER =
FHKR

FHK DRI E =
HRER (RUREFERR) EZOHRBE =
HARYVEDABRFTOREN -
BRI BRIOBELTOREE =
il =
REDH =
E 1 EL-YDQREBREYER =
il =

WX EZENBRBEINDAEH
REXICBHEKE
ﬁ:liﬂ'lﬁi%fﬁ@%ﬁ?iiﬁ —

3
-3
B
3
-3




R AE R

RREEFR

HEBXIZH D RIE (L3 A

BRLTFELY

BIRLTFELY

SR E

EC 0P 1k

IR
i

#% 5 (EC50)

AFRIBEL T —2%L

no data available

#% 2 (NOEC, LOEC)

EEERaT

BEIRLTFSLY

BEIRLTFSLY

F—RETA

BRL TS

BRL TS

{ERE1 D FIBR B
g

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

= A
Ez

4-6 FEEEY~DEN

TOXICITY TO TERRESTRIAL ORGANISMS

A BEEEMA~OENE

TOXICITY TO TERRESTRIAL PLANTS

HEME IFLUOTIVMEFEE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1% =

ik =

HERDELE SEIRLTFSL EIRLTFSL

GLP BEIRLTFSL BERLTFSLY
HEREITo-F =

el Z DD EEEY other terrestrial plant
HBYVEOIHOEE ZEIRLTFSL ZEIRLTFSL
HERYMEDLHTAE =

I RERAVE =

Y Ll -

ERER M -

HEE =

T AFARELT—3%L no data available
EEHRTT EIRLTFSL EIRLTFSL
F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEME D FETIEHL =

HiE BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A3k =

[ =

B. TtIRAM~DEM

TOXICITY TO SOIL DWELLING ORGANISMS

RERYE IFLUOTIVMERRE TR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1% -

ik =

HERDELE EIRLTFSL ERLTFSL
GLP B#IRLTFSL B#IRLTFSL
HERE{To-&F -

i ZDith other
HEBEYVEOIHOEE ZEIRLTFSL ZEIRLTFSL
HERYME DAL =

IVRRAVE =

L) =

ERER M —

HEE -

T AFARELT—5%L no data available
EEHRIT EIRLTFSL EIRLTFSL
F—RET4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEME D FETIEHL -

HiE BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A3k -

[ -

TOXICITY _TO_OTHER NON-MAM

C. thDIFMIEELERE (RBEEET)~DOEMN

MALIAN TERRESTRIAL SPECIES (INCLUDING AVIA|

)

IFLOOTIVEFEE SR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

HEME  TOMDTS

Test substance: other TS
Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Eisen—

Bl—1E RERWME  XEMIREXSE Mononatrium — EDTA und Dinatrium—Magnesium — EDTA
durchgefuehrt.

FiE ZDith other

HERDIEE BERLTFSL BERLTFSL

GLP I~BH A~Bf

HEREIT o F -

iE % D 4th : Haushuhn other: Haushuhn

HBRNED T DE ERLTFEW ERLTFEW

HERME DL HE -

IURRAR FDith: BREE other: Nierenschaedigung

%%gﬁﬁﬂ 21 AR 21 day

SHER

%5 : = 26.2 mg/kg bw/48 h

Dosis : = 26.2 mg/kg bw/48 h




Es wurde die Wirkung von EDTA - Salzen auf Cadmium —
Intoxikationen untersucht.

Die Untersuchungen wurden an 28 Hennen der Kreuzung Rote
Rhode Island x Leichte Sussex durchgefuehrt.

Die EDTA - Salze wurden in physiologischerr Kochsalzloesung
geloest. Die Applikation erfolgte i.m. in die

Brustmuskulatur im Abstand von 48 Stunden ueber einen
Zeitraum von 21 Tagen.

In der Kontroll- und in jeder Versuchsgruppe wurden 4 oder
5Tiere eingesetzt.

Ergebnisse:

— Nach der Applikation von 0.6 mg Cd++/kg KG aller 48 Stunden
ist das Wachstum der Tiere verglichen mit Kontrolltieren
(Applikation von physiologischer Kochsalzloesung) um 50 %
verringert.

— Wird gleichzeitig mit dem CdCI2 NaFeEDTA oder NaMgEDTA
appliziert, verlaeuft die Gewichtsentwicklung normal.

— Die beiden EDTA - Salze allein gegeben (Dosis: 26.2 mg/kg)
hatten keinen Einfluss auf das Wachstum der Hennen.

— Elektronemikroskopisch wurden nach der Cd++ —Applikation
schwere intrazellulaere Schaedigungen in den Zellen der
proximalen, in geringerer Auspraegung auch in den distalen

ER KRB Tubuli festgestellt (starke Vakuolisierung; dilatiertes ER; wenige,
geschwollene Mitochondrien mit reduzierten Cristae u.a.).
— NaFeEDTA verhindert diese Nierenveraenderungen, durch die
NaMgEDTA - Gabe wird der Cd++ — Effekt stark gemildert.
— Die EDTA - Salze selbst induzierten keine Veraenderungen in
den Tubuluszellen.
— Die Morphologie der Glomerulae wurde durch CdCI2 nicht
veraendert, mit ausnahme der Basalmembran, deren Dicke
durchdie Cd++ — lonen um ca.25 % erhoeht wird.
— Nach Applikation von Cd++ und NaFeEDTA oder
NaMgEDTA wurdekeine Verdickung der Basalmembran gesehen.
— Die EDTA — Salze allen verabreicht veraendern die Dicke
der Basalmembran nicht.
Als Ursachen fuer die Schaedigungen weden u.a. die
Inhibierung mitochomdrialer Enzyme durch Cadmium und die
hoehere Affinitaet von Cadmium — verglichen mit Calcium —
zuden Phospholipid = Monolayers der Biomembranen diskutiert.
Die protektive Funktion der EDTA — Salze wird einerseits aufdie
stabilisierende Wirkung von Mg++ auf die Membranen und
andererseits auf Wirkung des Eisens auf intramitochondriale
Enzyme zurueckgefuehrt. Die Autoren resuemieren aber, dass
noch viele Fragen offen bleiben.
EFEMERIT 2. IR TEEESHY 2. IR TEEEHY
F—RET4 BIRL TS BIRL TS
S35 1 D FIETAR HL XEXSE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (59) (59)
EZ =
HBRWE IFLUOTIU MRS )DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
= Test substance: other TS
R—1% ig%gf{%%@gﬁ*ﬂg Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
& ceE ekt EDTA durchgefuehrt.
ik Z Dfth other
HEBRDERE EIRLTFELY BEIRLTFELY
GLP A EH B
HREToF -
iE Z D fth : Microhyla ornata other: Microhyla ornata
HRVEDRTDEE BRLTFELY ERLTFELY
HBRMEDLHHE =
IVRRAUE Z DM EF R other: Teratogenitaet
AN —
RERE M -
R
EiEB
Blei, verabreicht als Bleinitrat, fuert in Konzentrationen ab 10
ppm (ca. 8.6 mg/|) zu teratogenen Effekten an den Embryonen
des Frosches Microhyla ornata. 30 ppm (ca. 25.8 mg/|) wirken
innerhalb von 72 Stunden letal.
e Wird DiNaEDTA in Konzentrationen von 20 (ca. 17.2 mg/I) und 30
ER KRS ppm Kulturen mit 20 ppm Bleinitrat zugesetzt, dann wird sowohl
die Bleibedingte Mortalitaet als auch die Teratogenitaet
verhindert;10 ppm DiINaEDTA beeinflussen die Bleiwirkung nicht.
DiNaEDTA allein (bis zu 40 ppm (ca. 34.4 mg/|)) bewirkt keine
Mortalitaet. Es treten keine Schaedigungen der Embryonen auf.
EFEHRIT 2. HIRACEEEHY 2. HIRACEERHY
X*—RET1 BRL TS BRL TS
S8 14 D IR L XIEX S Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A3k (60) (60)
(% =

-6-1EEEM~DHHE

TOXICITY TO SEDIMENT DWELLING ORGANISMS




4-1 EMPHREE=F T (RYERICLDIEREST)

BIOLOGICAL EFFECTS MONITORING (INCLUDING BIOMAGNIFICATION)

IFLOOTIVMEFBE SR L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

E—

ik
RBRINZBEXIETISRTL

BEINLIHE

HERETo5F

SHER {4
HER

o3

HERYE D

BEEHICETIER

BT

EIRLTFSLY

EIRLTFSLY

F—RETA

BRL TS

ERE QR

BRL TS

Hi B

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| SRR

&EE

AFERERT —ALL

no data available

4-8 EERYMETMEBE
BIOTRANSFORMATION AND KIN

ETICS

HEME IFLUOTIVMEREE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1% =
HiEk BT FDih Type: other
HEREITo-F -
IR TS

BIRL TS

ET AFARELT —3%L no data available
EEHROT EIRL TS EIRL TS
F—RET4 IR TS IR TS
EFEME D FETIEHL =

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak =

[ -

4-9 BIN1EHR
ADDITIONAL INFORMATION

HEME IFLU U7V MERER SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1% =
ik =
&
HhEh =
EEHRIT EIRL TS IR TS
4:——7\9‘7:4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEME D FETIEHL -
Hi 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A -
o Weitere Informationen sind dem BUA-Bericht EDTA / Na4EDTA
X Py
il KX BH (in Arbeit) zu entnehmen.
HEME IFLUOTIVMEFEE SR D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
F—1% =
7% =
HhEh =
EEHRIT EIRL TS IR TS
4:——7\9‘7:4 FEIRL TS0 FEIRL TS0
EFEMEQ FETIEHL -
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak -
*xx) Obwohl die Autoren als Testsubstanz “EDTA” benennen,
BB wird die Literaturstelle hier aufgefuehrt, weil davon auszugehen
fw% KRS ist, dass unter den Testbedingungen (pH- Wert) nicht die freie
Saeure, sondern das Salz vorlag.
HERME IFLUOTIVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
E—1% =
7 =
EEHRIT EIRL TS0 EIRL TS0
jf—Z’Sﬁ_:{ EIRL TS IR TS
{E5ETE D FIBTRHL =
H# BASF AG _Ludwigshafen BASF AG _Ludwigshafen
5 FXER -
In der Literatur ist nicht immer eindeutig definiert, ob es sich bei
der als 'EDTA’ zitierten Verbindung um die freie Saeure (CAS—
Nr. 60-00-4) oder das entsprechende Tetra— natriumsalz (CAS—
Nr. 64-02-8) handelt.
In waessriger Loesung und im neutralen pH-Bereich liegt EDTA
-3 XEXSE nicht als freie Saeure (CAS-Nr. 60-00-4) vor, sondern als Anion

und je nach Zusammensetzung des Mediums u.a. auch als
Na4EDTA (CAS-Nr. 64-02-8).

Um beiden Sachverhalten gerecht zu werden, ist neben dem
EUCLID-Datensatz zu Na4EDTA (CAS-Nr. 64-02-8) der
EUCLID- Datensatz zu EDTA (CAS-Nr. 60-00-4) heranzuziehen.




HB%

MRER

R

5-1 b2 aXx R TR KB 2
TOXICOKINETICS, METABOLISM, and DISTRIBUTION

AERME S IFLUOOTIVMERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

i REBRWE  KEHIRXSRE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
T Calcium — EDTA durchgefuehrt.

JEIR —

Pak:

HiEHARSAY BAT P AXRTAHIR ype: Toxicokinetics

SERFLHE FEIRL TS0 FEIRL TS0

GLP#E & EIRL TS EIRL TS

HEREB o

b OIS

XEXSHR

Die Untersuchungen wurden mit meannlichen CD — Ratten
durchgefuehrt.

Es wurden 18 Tiere in der Dosisgruppe und 3 Tiere in der
Kontrollgruppe eingesetzt.

Die Pruefsubstanz wurde in physiologischer Kochsalzloesung
geloest.

Die Tiere erhielten einmalig (14-C) — DiNaCaEDTA i.p. appliziert.
Die Dosis war 400 mg/kg KG. Der Urin wurde ueber16, 22 und 28
Stunden gesammelt. zu den genannten Zeitpunkten wurden je ein
Kontroll- und 6 Versuchstiere getoetet.

Die Nieren wurden entnommen und aufgearbeitet um Zink—,
DiNaCaEDTA- und Metallothionein — Konzentration zu bestimmen.
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BRL TS,

HREH
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PREEARIR

1Y (R
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ERRICIRSShT-8

B2 %

=
RER{RE
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Ergebnisse:

— Nach 16 Stunden waren 70.59 +/- 3.90; nach 22 Stunden 80.18
+/~ 3.34 und nach 28 Stunden 80.92 +/- 6.27 % der applizierten
DiNaCaEDTA mit dem Urin ausgeschieden.

- In den Nieren wurde nach 16 Stunden 0.186 +/- 0.015; nach 22
Stunden 0.173 +/- 0.014 und nach 28 Stunden noch 0.135 0.018 %
DiNaCaEDTA gemessen, das sind zwischen 215 und 165 nmol/g
bzw. zwischen 81.4 +/- 6.0 und 62.5 +/- 10.6 ug/g.

RN F)"[E - Die Zinkkonzentration in der Niere stieg (signifikant)
XEMTRXSER vomNormalwert (unbehandelte Kontrolle) von 390.09 +/- 19.89

nmol/g nach 16 Stunden auf 443.02 +/- 9.54, nach 22 Stunden auf
499 +/- 11.04 und nach 28 Stunden auf 520.42 +/- 6.68 nmol/g an,
was ein Ansteigen der Zinkkonzentration in der Niere 28 h nach
DiNaCaEDTA - Applikation von 130 nmol/g ausmacht.
— Die Metallothioneinkonzentration, die bei Kontrolltieren 7.35 +/—
0.03 nmol/g betraegt, sank signifikant auf 4.46 +/-0.23 nmol/g
nach 16; 4.41 +/- 0.23 nmol/g nach 22 und 4.31 +/- 0.27 nmol/g
nach 28 Stunden.

(e IS 2 #IRfFETEEESHY 2 #IRfFETEEESHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA SRR (FT3CHR) (215) (215)

BEZ =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASEE 64-02-8 64-02-8

P— HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien

e Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

TR —

75k

FiE A AARSAY AT bR IAXRTAHR Type: Toxicokinetics

BRI R EIRL TS EIRL TS

GLPE& EIRL TS FEIRL TS0

HEBREB o F -
Die Untersuchungen wurden mit meannlichen CD — Ratten
durchgefuehrt.
Es wurden 18 Tiere in der Dosisgruppe und 3 Tiere in der
Kontrollgruppe eingesetzt.
Die Pruefsubstanz wurde in physiologischer Kochsalzloesung

7 KO ER KEXSR Celeeih

Die Tiere erhielten einmalig (14—C) — DiNaCaEDTA i.p. appliziert.
Die Dosis war 400 mg/kg KG. Der Urin wurde ueber16, 22 und 28
Stunden gesammelt. zu den genannten Zeitpunkten wurden je ein
Kontroll- und 6 Versuchstiere getoetet.

Die Nieren wurden entnommen und aufgearbeitet um Zink—,
DiNaCaEDTA- und Metallothionein — Konzentration zu bestimmen.
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In dieser Studie wurdein vitro die Aufnahme von (14C)-EDTA in die
Zellen einer Ehrlich Ascites Zell = Kultur nach Kurzzeit— (30 min.)
und Langzeitexposition (96 Std.) untersucht.

Die EDTA wurde in phosphatgepufferter physiologischer
Kochsalzloesung, pH 7.4 geloest.

— Waehrend der Kurzzeitexposition konnte bei einer (14C)-EDTA —
Konzentration im Medium von 2.44 x 10E-5 M (= 15.1 nmol/mg
Zellprotein) keine signifikante Aufnahme von EDTA in die Zellen
festgestellt werden.

= Auch Zink — EDTA wurde nicht signifikant in die Zellen
aufgenommen.

— Das Verhaeltnis innere:aessere EDTA betrug 30 Minuten
nachGabe von EDTA oder ZnEDTA 0.68.

— Die EDTA - Aufnahme war im Bereich 2.4 x 10E-5 bis 4.1 x 10E—
4 nicht konzentrationsabhaengig.

— Bei der Langzeitexposition waren etwa 1 % des EDTA an die
gewaschenen Zellen gebunden.

— Im Inneren der Zellen wurde nach 24 Stunden ein signifikanter
Anstieg der EDTA gemessen. Danach nahm die EDTA —
Konzentration in den Zellen expotentiell ab. — EDTA hatte
dosisabhaengig (im Bereich 1.5 bis 9 x 10E-5 M)einen
inhibitorischen Effekt auf die Zellproliferation; bei 6 und 9 x 10E-5
M ist die Zellproliferation praktisch 0.

— ZnEDTA fuehrt bei 1.5 und 3.0 x 10E-5 M zu einem leichten
Anstieg und bei hoeheren Konzentrationen zu einer
schwachen,nicht signifikanten Hemmung der Proliferation.

— Die Lebensfaehigkeit der Zellen nimmt sowohl nach EDTA- als
auch nach ZnEDTA - Applikation dosisabhaengig ab.

- Die (3H)-Thymidinaufnahme pro Zelle wird durch EDTA -
Konzentrationen von 1.5 und 3 x 10E-5 m nicht beeinflusst, bei
hoeheren Konzentrationen findet praktisch keine

Aufnahmestatt.

— ZnEDTA fuehrt dosisabhaengig zu einer Abnahme der (3H)—
Thymidinaufnahme.

- Die Zugabe von Zinksulfat (Endkonzentration 10E-4 M) zu einer
Zellkultur nach 3-taegiger Exposition gegenueber EDTA (1.5 bis 9 x
10E-5) stimuliert DNA — Synthese und Zellwachstum. Die
Stimulation ist am groessten in der Gruppemit der hoechsten
EDTA - Konzentration.

- Die DNA - Synthese (gemessen als (3H)-Thymidin — Einbau indie
nicht in Perchlorsaeure loesliche Fraktion) wird durch einstuendige
Inkubation mit 3 mM EDTA bei 37 grad Celsius nicht beeinflusst.

[EEELEd

2 HRRMAETEREMEHY

2 HIRRfHETEREMEHY

XKERX SR

Veroeffentlichung, akzeptabel

ERE QR
Hi B

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

5| A SRR (FT3CHR)

(239)

&EE

(239)

5-2 2EHME

ACUTE TOXICITY

A AROS%

ACUTE ORAL TOXICITY.

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
fiEE HERME 1.1 - 14ISEH-M-EBY Test substance: as prescribed by 1.1 - 1.4
SEIR —
o RL TS RL TS
N NN EIRL TS EIRL TS
il Z Dt BASF-3RER other: BASF—Test
GLP#EA L\VE (N3
HBEITo-F =
HEBR (L R#) - Rt
TER i M. M- F) EIRL TS EIRL TS
BEE —
EHEE MR OEME -
M (8) =




Die Untersuchungen wurden an maennlichen und weiblichen
Wistarratten durchgefuehrt. Es wurden je 10 Tiere pro Geschlecht
und Dosis eingesetzt. Das durchschnittliche Koerpergewicht bei

LD50f§ XIELC50fE

LD50: 1780 — 1913 mg/kg bw

HERE XEXSHE . ) .
TOhROHARBRR HRXSH Versuchsbeginn betrug 184 g fuer die maennlichen und 182 g fuer
die weiblichen Ratten.
Das TetraNaEDTA wurde in aqua destillata geloest.
’Fﬁ#-?—ﬂ’WJE =
%Fﬁgﬁfa)iﬁt%l -
. A Ergebnisse:
FRERFT R Ny 2B Todesfaelle traten nur innerhalb der ersten 24 Stunden post
HEBISR SR applicationem auf.
Sektionsbefunde:
BIEFE Gestorbene Tiere: allgemeine Stauungshyperaemie; diffuse Roetung
ElRFr R X%ﬂ]liﬁj{*ﬂg der Magenschleimhaut, blutige Ulzerationen im Druesenmagen;
RETIIe IR A Z AN Darm atonisch, Schleimhaut geroetet, Inhalt blutig — schleimig
Am Versuchsende getoetete Tiere: keine Veraenderungen
%0)1111 -

it
B
21'7

LD50: 1780 — 1913 mg/kg bw

I 5 D LD50{E X [£LC50fEDE L
%

LD50 HfEAR{K : #91913 mg/kg KG
LD50 4R {A : #1780 meg/kg KG

LD50 JfEHERRIA > 1780 < 2000 mg/kg KG

LD50 maennliche Tiere: ca. 1913 mg/kg KG
LD50 weibliche Tiere: ca. 1780 mg/kg KG
LD50 maennliche + weibliche Tiere: > 1780 < 2000 mg/kg KG

LD 501'52 I$LC50fE

LD50: #4500 mg/kg bw

T =
B3 1_HIRAEEEHY 1 HIRGEAEEEHY
(BB D FIBTIR UL HARSA - DR Guideline — aehnliche Studie
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A XAk (GE3XHR) (62) (62)
ﬁ% —
HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: ZTO/MDTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt
E%R =
EIRL TS EIRL TS
A& A1 Z Ol BAS-FE other: BASF-Test
GLP#E& [(AAYA LWZ
HERE{To-F =
HEBR (L R#) - Rt
LN ) BEIRL TS BEIRL TS
B58 -
ZHASE (R O =
BEHE(8) -
Es wurde eine 4— und eine 30%ige waessrige Suspension mit
ZODHERE Y XRAXSHE Carboxymethylzellulose getestet.
Die Beobachtungszeit betrug 7 Tage.
‘FE#-?-E’JLiE -
%Fﬁgﬁfd)ﬂtﬁ =
BEEEAT R SEIK MRS, FH. EmiES1T Symptomatik: Dyspnoe, Diarrhoe, spastischer Gang
- . s Sektion: Stauungshyperaemie, Herzdilatation, blutige
BT R BRI XKEFMITRXSHR Magenulzerationen
%0)111’, =

ﬂ
“313

LD50: ca. 4500 mg/kg bw

1 1 (D LD5011E X [LLC50{E DiE L
%

75k

BRL TS

AR =

= 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY

EEEDFIBTR L KEXSHE Rahmen - Rohdaten liegen vor

Hih BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3Cak (GTCRR) (63) (63)

e -

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8

SHEE HERME 11 - 14ISFEHLIEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4
JERR —

BEIRL TS

Bk AT Z Dfth: BASF-RER other: BASF-Test
GLPE& LMNVE L\VZ
HBEITo-F =

HBR (L 760 i Rt

AN H) FERLTLEZSLY FERLTLEZSLY
B®EE —

ZEASE (R OEME =

BB EIRLTLESLY i_%#RL’C(T:*éL\

EESIOIEEN)




Die Pruefsubstanz (TetraNaEDTA) wurde als 2— bis 30%ige

LD50f§ XIELC50fE

LD50: 2700 mg/kg bw

ZTODRERE Y XREXSHE waessrige Loesung verabreicht.
Es wurde eine approximative LD50 mit ca 2700 mg/kg KG ermittelt.

‘f}'fn'I'—?—E’WME =
%Fﬁgﬁf@ﬁtﬁ -
BERRAT R SEIR: PRIR RS, |E D BB Symptomatik: Dyspnoe, Apathie, Bauchlage
e . s Sektion: Stauungshyperaemie, Herzdilatation, blutige

BIRRT R BRI XEMERSR Magenulzerationen
Z Ot -

2t
4
EP

LD50: 2700 mg/kg bw

I 1 D LD50{E X [£LC50fE DE LD

%

T =

[EEETES 2 FIR{fTETEREMEHY 2 FIR{fTETEREMESHY

1S58 D FI BT L XEXSHE Bericht, akzeptabel und nachvollziehbar
5L BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| A XAk (G 3XHk) (66) (66)

[ -

HEBEYMES IFLOOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8

’ﬁﬁl#% REME 11 - 14EHohi=EEY Test substance: as prescribed by 1.1 - 1.4

P+
‘

Pk

BIRL TS

BIRLTEEEL

LD50fE X [£LC50fE

LD50: 1700 mg/kg bw

Ak AR Z Ot : BASF-SRER other: BASF-Test
GLP#E & LWZ LWZ
HBREToF -
HEAR (B F#) Rat. Rt
TERI (i M, It F) BEIRL TS BEIRL TS
BER =
ZREH (MR YK -
SRR (184K ERLTG s BERLCZEN
=M (B) -
Die Pruefsubstanz (TetraNaEDTA) wurde als 0.681- bis 46.6%ige
ZODHERE Y XRAXSHE (w/v) waessrige Loesung verabreicht.
Es wurde eine approximative LD50 mit ca 1700 mg/kg KG ermittelt.
‘FE#-?-E’JLiE -
%Fﬁgﬁfa)iﬁt%l -
[P — =z e R w7 |Symptomatik: Dyspnoe, Apathie, Taumeln, Zittern, klonische
FRERAT 2 SR PR, AN LD0E, BA L WIEOEE, Bk, | ror el DVepnos Aeethi T
Sektion: Herz akute Dilatation und Stauungshyperaemie;
- . s Lebermarmorierte Oberflaeche; Magen diffuse Roetung der
BIRFTR BRI XEHAERXER Druesenmagenschleimhaut; Darm diffuse Roetung der Schleimhaut;
atonisch
Z D1t -
fEim

LD50: 1700 mg/kg bw

I 5 D LD50{E X [£LC50EDE L
%

75k

BEIRL TS

AR -

= 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY

EEHDFIBTR L KEXSHE Bericht, akzeptabel und nachvollziehbar
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3Cak (GTCRR) (67) (67)

e =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

SHEE HEEME 1.1 - 14EHLhIZESY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

ET —

BIRL TS

HE A ZDHh: BASF-ERER other: BASF-Test

GLPE& LVZ LVZ

HREToF -

HBR (G FH) Rat Rat

TR (M, - F) BEIRL TS FEIRL TS

RE5E -

ZRAE (MR DEYEK -

B (A1) ERLTG s FERLCEEN

BEER BIRL TS BIRL TS

#ziiE (8) -
Die Untersuchungen wurden an maennlichen und weiblichen
Wistarratten durchgefuehrt. Es wurden je 5 Tiere pro Geschlecht

= = und Dosis eingesetzt. Das durchschnittliche Koerpergewicht bei

TOMDHBREM HEXBH Versuchsbeginn betrug 180 g fuer die maennlichen und 178 g fuer
die weiblichen Ratten.
Das TetraNaEDTA wurde in aqua destillata geloest.
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Ergebnisse:

LD50{E X [£LC50{E

LD50: 1658 mg/kg bw

- FiR: .
ERERATR o= Todesfaelle traten nur innerhalb der ersten 24 Stunden post
XEMIXRXS R o
XEHlL RIS applicationem auf.
Sektionsbefunde:
RIS Gestorbene Tiere: allgemeine Stauungshyperaemie; Magen
LRR X%ﬂ]liﬁj{*ﬂg atonisch, Schleimhaut stark geroetet; Darm atonisch,
RETIIe IR A Z AN Duenndarmschleimhaut stark geroetet
Am Versuchsende getoetete Tiere: keine Veraenderungen
ZOt -
fE R

LD50: 1658 mg/kg bw

I 5 D LD50{E X [£LC50fEDE L
%

LD50 HEAR{K: 2150 mg/kg KG
LD50 It :> 1210 < 1780 mg/kg KG
LD50 M HERIK : #91658 ma/kg KG

LD50 maennliche Tiere: 2150 mg/kg KG
LD50 weibliche Tiere: > 1210 < 1780 mg/kg KG
LD50 maennliche + weibliche Tiere: ca. 1658 mg/kg KG

LD50{E X [£LC50{E

LD50: 2581 mg/kg bw

T =

[Pl 1 HIRRAIEREEHY 1 HIRRAIEREEHY

{EE T D PIETAR L HARSA-REDTHFE Guideline — aehnliche Studie

H 8t BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (68) (68)

(% =

HEBYMES IFLOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

i REWE 1.1 - 14EHON=EBY Test substance: as prescribed by 1.1 — 1.4

ET -

Pak:

s NN BEIRL TS BEIRL TS

HiE/HAEZA4Y Z0M other

GLP#EE& LWZ LWZ

HBRE(To-F -

HEAR (B i) B Rt

TR (B M, It F) BIRL TS BIRL TS

B5E -

ZREH (MR YK -

BEER BIRL TS BIRL TS

#zHiE (8) -
Das TetraNaEDTA wurde in 2%iger Carboxymethylzellulose
suspendiert und mittels Schlundsonde appliziert.

= g Die Untersuchungen wurden an maennlichen und weiblichen Tif.RAI
S ER 2% N e

TOtDHBRM KRB Ratten durchgefuehrt. (Alter zu Versuchsbeginn 6 b7 Wochen)
Es wurden, an jeweils 5 Tiere pro Geschlecht, folgende Dosierungen|
verabreicht: 1470; 2150; 2400; 3170; und 3590 mg/kg KG.

fFEt R -

fER

ZHEHTOREHR -
Ergebnisse:
Die LD50 wurde zu 2581 (2396 — 2780) mg/kg KG ermittelt.

e Todesfaelle traten nach einer bis 48 Stunden auf; ein weibliches
ERERATR X%;ﬁﬂﬂiﬁiéﬂg Tier starb spaeter (innerhalb von 7 Tagen).
AT Zan Symptomatik: Dyspnoe, Sedation, Exophthalmus, in den beiden

hoechsten Dosisgruppen zusaetzlich Diarrhoe und
Chromodacryorrhoe.

v . s Sektion: sowohl bei den gestorbenen als auch bei den getoeteten

HIRRT R B XEMIERXSH Tieren keine Veraenderungen.

ZOfE -

&R

LD50: 2581 mg/kg bw

I 1 D LD50{E X [£LC50{E DE LD
%

EZTN

1 HIfR7E<IEEEHY

[EEETES 1 HIRGEEEEHY
1S58 O FI BT R L XEXSHE Bericht, uneingeschraenkt nachvollziehbar
Hi s BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA XAk (FE3XHR) a4 4
[ -
HERMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: TOMHDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit “Trilon B
fluessig”, einer 40%igen waessrigen Loesung von TetraNaEDTA
durchgefuehrt.
SEIR -
-~ E [ E [
s s lem g0 EIRL TS EIRL TS
Tk AT Z Ot BASF-SRER other: BASF-Test
GLP#E & LMYVR LM)WYVE
HBEITo-F -
HBR (AR Rt Rat
EHC AN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0
BEE —
ZHEE MR OEME -
B (RIK) ERLTLULEL ERLCEED
BEER FEIRLTLEZ2 0 EIRL TS

HEHEH)




Die Pruefsubstanz wurde unverduennt bzw als 3.16 bis 68.1%ige

o=l uHH
LD501iE X [£LC501E

ZDHOREEEH XERAXSHE (w/v) Loesung in aqua destillata verabreicht.
Es wurde eine approximative LD50 mit ca 3200 mg/kg KG ermittelt.

‘fﬁn'f—?—ﬂ’lmii -

%Fﬁgﬁ’t@ﬁtﬁl -

" = oo Symptomatik: Taumeln, Zittern, spastischer Gang, Opisthotonus ,

= Bk = i ik & 12

FRAT R Rk £o0E BA ST REERE, BIEN0TS st
Sektion: Herz akute Dilatation und Stauungshyperaemie;

HHRFFE B XEMEEXSRE Lebermarmorierte Qberﬂaeche; lMagen dlffluse Roetung der
Druesenmagenschleimhaut, blutige Ulzerationen; Darm stark
geroetete Schleimhaut; Nieren aufgehellt

Z D1t -

2O,

LD50: 3200 mg/kg bw

LD50: 3200 mg/kg bw

I 1 D LD50{E X [£LC50{E DE LD
%

EZTN

2 HIRFETERESHY

[EE RS 2 HIR{GETEEEHY
S D FIBTIR L XEXSHE Bericht, akzeptabel
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A XAk (FE3XHR) (70) (70)

ﬁ% -

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBRYE: TOMhDTS Test substance: other TS

XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien

Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

/I%‘R =

BiEHARSAY OECD401 OECD401

GLP#E& 1FLy IFLy

HEBRETo5F 1981 1981

HBR (AR Rt Hot

EHCHYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0

BEE —

Z A (R OEYH -

sRiE (31K) EIRL TS EIRL TS

B ERE FEIRL TS0 FEIRL TS0

#HzHiE (8) =
Die Untersuchungen wurden an maennlichen und weiblichen Crl.:

= (WI) BR-Wistar — Ratten durchgefuehrt.

TOMOHBRS KRS Die Pruefsubstanz wurde als 20%ige Loesung in deionisiertem
Wasser, pH 3.0 mittels Schlundsonde appliziert.

‘FE#-?-E’JLiE -

BRE
)HH

LD501E X [£LC501E

%Fﬁgﬁfa)iﬁt%l XEXSHE Es traten keine Todesfaelle auf.
BEEEAT R XEXSHE Klinisch wurden keine Vergiftungssymptome beobachtet.
- 0 Bei der Sektion der getoeteten Tiere wurden keine

7 KEXEE

BIRAT S HERXSHR substanzbedingten Organveraenderungen festgestellt.
ZD4th -

N
num]

LD50: > 2000 mg/kg bw

LD50: > 2000 mg/kg bw

I 1 D LD50{E X [LLC50{E DE LD
%

ER

1 HIfR7E<IEEEHY

[EEETES 1 HIRGEAEHEESHY

EEH D FIBTIR L HARSA-HR Guideline — Studie

Hi s BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A SRR (FT3CHR) (75) (75)

ﬁ% —

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTOMDTS Test substance: other TS

KEMIIRXSR Test substance: Fuer die Tests wurde Tetranatrium — EDTA mit

der Bezeichnung”Versene 220 (CPR-43)” eingesetzt.

T =

T - — T —

IRL Ty RLTL<EZ&0Y

Hik A HARZAY ZOH. T—350 other: no data

GLPE & T TE§

HBEITo-F =

HEAR (8 i) B Rt

EHCHYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0

B®EE —

RS MR OEME -

sRiE (3B4K) FEIRL T30 EIRL TS

B ERE FEIRL TS0 FEIRL TS0

M (8) -
Drei maennliche Fischer 344 — Ratten erhielten 2000 mg/kg
Testsubstanz als 10%ige waessrige Loesung in 2 Teilportionenmit

ZDHhDHEBRE N XEXSHR der Schlundsonde verabreicht.

Drei weitere maennliche Fischer 344 — Ratten erhielten die gleiche
Dosis in 20%iger Loesung mit einer Applikation verabreicht.




#fETF RN IR

FER
ZHAEHTOREH XEXSHE In beiden Versuchen starb kein Tier.
- Einziges Vergiftungssymptom: bei je einem Tier war die
HRER P 52 KEXBHR Perianalregion mit Kot verschmiert.
BT R KEXSH Eine Sektion der Ratten am Versuchsende erfolgte nicht.
Z0ft -
bkl
LD50{E X [FLC50E LD50: > 2000 mg/kg bw LD50: > 2000 mg/kg bw
It 5 D LD50fE X IZLC50{EMDE L ~
%
EZ =
[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY
EEHDFIBTR I KEXSH Bericht akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ST (ST 3XHR) (76) (76)
I:ES =
HEBYES IFLIOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: ZOHMDTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde Dinatrium —
EDTA verwendet.
EZ =
o RL TS RL TS
T ot o BRL TGS BRL TGS
HiE/HAEZA4Y ZOH. T—350 other: no data
GLPE& N N
HBRE{ToF =
SRR (T Rlk) Mouse Mouse
TERL (& W BE . F) ERCCIEL ERCCIEL
w58 -
EREE () OBHH : ] = ]
=M (B) -
Die Untersuchungen wurden an maennlichen Swiss — CFT
Maeusen durchgefuehrt.
Das DiNaEDTA wurde in aqua destillata geloest (1 mg/ml) und
s “intragastral” verabreicht.
TOMOHBRN KRS R Es wurden abgestufte Dosierungen zwischen 5 und 50 mg/kg KG
appliziert.
Die Berechnung der LD50 erfolgte mittels Probit — Regressionnach
Finney.
‘ﬂ'fn'i'—?—fi’lmii -
%Fﬁgﬁf@ﬁtﬁ
BRIRFT R
BRI R
%0)1111 =
LD50f§XIiLC501 LD50: 30 mg/kg bw LD50: 30 mg/kg bw
1t 7 D LD50fE X [FLC50ED &L _
=
T =
[EE RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEESHY
S D FIMTIR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
gtlgiﬁk(ﬁiﬁﬁ) (79) (79)
3 Z

B. RMEBRASFHE

ACUTE INHALATION TOXICITY

Pk

HEBYMES IFLIOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: ZOHMDTS Test substance: other TS
XEMERXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.
ET =

FRL TS

FRL TS

A& A1 Z D ffy: BASF—Test other. BASF—Test
GLP#EA L\VE LWNZ
HERE{To-F =

HER R R4 Rat Rat

LN ) EIRL TS EIRL TS
BEE —

RS MR OEME -

SEIE (BE) ERLTG s FERLCEED
B (H) I E<FERERS : 8B% RS Exposure time: 8 hours
ZDHOREBREH A7 FD:IRT Type: other: IRT
ﬁ#%mkﬁ

%Fﬁgﬁfa)iﬁt%l -

B PRFT R -

RItRETR




Z O
LD50f§ XIELC50fE

i
4
E:

I 1 D LD50{E X [£LC50fE D:E LD
%

Fuer jeden Test wurden 12 Tiere eingesetzt.
Keine Mortalitaet nach 8 Stunden Exposition in einer bei 20 Grad
Celsius mit EDTA - Staub angereicherten Atmosphaere.

FER XEXSHE Keine Mortalitaet nach 8 Stunden Exposition in einer bei 80 Grad
Celsius mit EDTA - Staub angereicherten Atmosphaere.
Symptomatik: Nach Expositionsende leichte
SchleimhautreizungSektion: Keine Veraenderungen

= 2 HIRfFETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY

S8 14 D TR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (63) (63)

e =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

’fmr% HEEME 1.1 - 14EDHLhIZESY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

i3
fi b

75k

BEIRL TS

BEIRL TS

LD50f§ XIELC50fE

HiE AT ZDth: BASF-FRER other: BASF-Test
GLPE& LVZ LVZ
HEREITo-F =

HEAR (i) Rat Ret

TERI ChE M. It F) BIRL TS FIRL TS
BEE —

FHEH () 0K -

i (4B4K) FEIRL TS FEIRL TS0
BERE FEIRL TS FEIRL TS0
FEHAR (H) X< FERE T : oBERS Exposure time: 8 hours
ZDHDREREH B4T  F DM IRT Type: other: IRT
‘fffn‘f‘—?—ﬁ’]mii

%Fﬁgﬁfo)ﬁtﬁ =

BRERFT R

BT R

%0)111’. =

2t
4
EP

I 1 D LD501E X [£LC50fE DE LD
%

Bei jeweils 12 eingesetzten Tieren:
Keine Mortalitaet nach 8 Stunden Exposition in einer bei 20 Grad
Celsius mit TetraNaEDTA angereicherten Atmosphaere.

75k

BEIRL TS

ER XEXSHE Keine Mortalitaet nach 8 stuendiger Exposition in einer bei 80 Grad
Celsius mit TetraNaEDTA angereicherten Atmosphaere.
Symptomatik: klinisch keine Veraenderungen
Sektion: keine Veraenderungen

[EE EES 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY

S84 D FIET R L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3Cak (GTCRR) (66) (66)

e -

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

SHEE HEEME 1.1 - 14SEDHLhIZESY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

SERR —

BEIRL TS

LD50f§ XIELC50fE

Bk AT Z Dite. BASF-RER other: BASF—Test
GLPE& [AIAY4 LMWYZ
HEREITo-F =

HEBR (8 R4 Rat ki

TERI ChE- M. It F) FIRL TS FIRL TS
B®EE —

FHEH (R OEBMEK =

SEIL (R4 ERLTG s FERLCEEN
FHEHAR (H) I$<FERE T : oBERT Exposure time: 8 hours
ZDHDREREH B4T  F DM :IRT Type: other: IRT
‘ffid‘—?—ﬂ’]ﬂ&ﬁ%

%Fﬁgﬁ'ﬂbﬁtﬁ -

BRIRFT R

BT R

%0)111’. -

2t
4
EP

I 1 D LD50{E X [£LC50fE DE LD
%




Bei 12 eingesetzten Tieren:
Keine Mortalitaet nach 8 Stunden Exposition in einer bei 20 Grad
Celsius mit TetraNaEDTA angereicherten Atmosphaere

LD50{E X [£LC50{E

AR RIS (Applikation als Staub).
Symptomatik: klinisch keine Veraenderungen
Sektion: keine Veraenderungen

[EEETES 2 FIR{fTETEREMEHY 2 FIR{fFETEREMESHY

S D FIBTIR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA XAk (FE3XHk) (67) (67)

[ -

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTO/MODTS Test substance: other TS

XEMERXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit “Trilon B

fluessig”, einer 40%igen waessrigen Loesung von TetraNaEDTA
durchgefuehrt.

ET —

-~ E [ E [

s s o= g EIRL TS EIRL TS

AR AT Z Dt BASF-RER other: BASF—Test

GLP#E & LWZ LWZ

HBEITo-F -

HBR (G RH) Rat Rat

LN H3) EIRL TS EIRL TS

BEE —

ZHEE MR OEME -

B (84K ERLTG s ERLCZEN

B (H) I E<FERERS : 8B% RS Exposure time: 8 hours

ZDthDRERE Y BT FD:IRT Type: other: IRT

#fETF RN -

S REH COREM -

B PRFT R =

BB R -

ZD4th —

&

I 5 D LD50{E X [£LC50EDE L
%

Bei jeweils 12 eingesetzten Tieren:
Keine Mortalitaet nach 8 Stunden Exposition in einer bei 20 Grad
Celsius angereicherten Atmosphaere (“fluechtige Anteile”).

ER XEXSE Keine Mortalitaet nach 8 stuendiger Exposition in einer bei 50 Grad
Celsius angereicherten Atmosphaere.
Symptomatik: klinisch keine Veraenderungen
Sektion: keine Veraenderungen

[EFElES 2 HIRfFETREREESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

Hih BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA TR (ST 3XHR) (70) (70)

(% =

C. AMEEEN
ACUTE DERMAL TOXICITY

D. RUEM(ZDMDIXEER)

ACUTE _TOXICITY. OTHER ROUTES

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZ HBRYE: TOMDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien

Saeure (EDTA) durchgefuehrt

ET —

ek

HiE A4 Z Dith BASF-5:LER other BASF-Test

GLP#EA L\VE (N3

HBEITo-F =

HEBR (L R#) Mouse Mouse

LN ) EIRL TS EIRL TS

BEE —

ZHEE MR OEME -

SEIE (BE) ERLTLG s BERLCEED

B (H) =

Z DD HER =

#fETF RN -

R

LD50: #9250 mg/kg bw

LD50: ca. 250 mg/kg bw




Es wurde eine 4— und eine 30%ige waessrige Suspension mit
Carboxymethylzellulose getestet.

HiE A HAESAY

Z 0 fth BASF-5KER

ER XEXSHE Die Beobachtungszeit betrug 7 Tage.
Symptomatik: Dyspnoe, Bauchlage
Sektion: Intraabdominelle Verklebungen

EEE 2 BIRNECEREEDY 2 BN ECEREEDY

1S58 O FI BT L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (63) (63)

s -

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTDO/MDTS Test substance: other TS

KEMIIRXS R Test substance: Es wurde das Trinatriumsalz des EDTA

eingesetzt.

EEFR =

|
St

other BASF-Test

GLP#E &

LMNE

LMNE

HEBRETo5F

HERR (T2 R

Mouse

Mouse

LN )

FRL TS

BE5E

FRL TS

EREE (R QB

TR (1B1K)

FRL TS

FRL TS

BEEH

HERER

HERER

HEHR (8)

ZDMDAREH

#fETF RN
%m;ﬁtw%tﬁ

B
)HH

BRERFT R

BIRETR

Z Dt

num]

|
4

Iiﬁ LD50: 250 mg/kg bw LD50: 250 mg/kg bw
Fi 53 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEEHY
1E5E1E O FI BT L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XXRR) (88) (88)
&EZ =
HEBYMES IFLOOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
% HERME : ZTO/MODTS Test substance: other TS
KEMIIRXSER Test substance: Es wurde das Dinatrium—Calciumsalz des EDTA
eingesetzt.
ER =

‘
St

BiE A HARSAY ZDHh BASF-ERER other BASF-Test
GLPE& [AIAY4 LI\WYZ

HEREITo-F =

SHEAT (B RM) Mouse Mouse

EHCHYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0

B®EE —

RS MR OEME -

sRAE (34K) FEIRLTLEZ20) EIRL TS
BEER BERER BEREMN

HEHE (8) -

Z DD HER —

ffEt R -

%Fﬁsﬁfd)?ﬁt%{ =

BRIRFT R =

BlRF R =

%0)1& =

ariﬁ LD50: 4250 mg/kg bw LD50: 4250 mg/kg bw
T =

[EEETES 2 FIR{fFETEREMESHY 2 FIR{fTETEREMESHY
1E5B1E O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
H 8 BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A XAk (FE3XHk) (88) (88)

[ =

HEMmES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASE S 64-02-8 64-02-8

SHEE HEEME 1.1 - 14CEDHLhIZESY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4
/I%‘R —

|
St

HER (B RH)

HiEk ALY ZDith BASF-sHER other BASF-Test
GLPE& [(AAYH LWZ
HBEITo-F =

Mouse Mouse




G YN H3) BEIRL TS BEIRL TS

B5E -

ZREH (MR YK =

M (B) -

Z DI DHAERSE M =

‘FE#-?-E’JLiE =

%Fﬁgﬁfd)ﬂtﬁ =

BRERAT R =

Rl R =

ZD4th =

bt

=HEE LD50: 240 mg/kg bw LD50: 240 mg/kg bw

Das TetraNaEDTA wurde als 2— bis 30%ige waessrige Loesung
verabreicht.

SER XERAXSHE Es wurde eine approximative LD50 mit ca 240 mg/kg KG ermittelt.
Symptomatik: Dyspnoe, Apathie, Bauchlage, Kraempfe
Sektion: keine Veraenderungen

[Pl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETREEESHY

EEHDFIBTR L KEXSHE Bericht, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (Fr3XHk) (66) (66)

EZ =

HERYWEA IFLUOTSUMEREF ) L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : TO/MODTS Test substance: other TS

XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit “Trilon B

fluessig”, einer 40%igen waessrigen Loesung von TetraNaEDTA
durchgefuehrt.

E%R =

|
St

e

Bk A HARSAY ZDith BASF-sHER other BASF-Test
GLEMS ATV DX
HBRETo1-F =

SRR (T Bik) Mouse Mouse

TER (5 M. 1 - F) BIRLTLESLY BIRLTLESLY
B’52 —

ZHEE MR OEME -

S (E1E) BRLTGEN BERLESD
ERZHARY (H) -

Z DD HER -

’Fﬁ#-?—ﬂ’WJE -
%Fﬁgﬁfa)iﬁt%l —

B PRFT R =

BB R =

Z Dt -

|
4

=HEE LD50: 460 — 680 mg/kg bw LD50: 460 — 680 mg/kg bw

Die Pruefsubstanz wurde unverduennt bzw als 3.16 bis 68.1%ige
(w/v) Loesung in aqua destillata verabreicht.
Es wurde eine approximative LD50 mit > 460 < 680 mg/kg KG

ER XEXSHR ermittelt.
Symptomatik: ausgepraegte Kraempfe, bis etwa eine Stunde nach
der Applikation anhaltend
Sektion: keine Veraenderungen

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

EEEDFIBTR L KEXSH Bericht, akzeptabel

Hih BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| I 3CRk (GTCRR) (70) (70)

I:ES -

HEEMmES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

SHEE HERME 11 - 14ICFEHLIEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

/I%‘R =

|
St

73&/7: 154> ZDith BASF-sHER other BASF-Test
GLP#E& LZ LZ
HEREITo-F =

SRR (T Bl Mouse Mouse
LN ) BIRLTLESLY BIRLTLESLY
BEE —

RS MR OEME -

S (EE) BRLTGEN BERCESD
ERZHARY () -

Z DD HER -

iRaterImE




e

ZFHAEHTOREH -

BRERATR

Bl R

Z D1t =

e

EiEB LD50: 210 — 310 mg/kg bw LD50: 210 — 310 mg/kg bw
Das TetraNaEDTA wurde als 0.681- bis 46.6%ige (w/v) waessrige
Loesung verabreicht.
Es wurde eine approximative LD50 mit > 210 < 310 mg/kg KG

AR XREXSHE ermittelt.
Symptomatik: Dyspnoe, Apathie, Erregung, Spring—, Roll- und
Beugekraempfe, Taumeln, Zittern, Opisthotonus, Spaettodesfaelle
Sektion: keine Veraenderungen

EEE 2 BIRNECEREEDY 2 BRNECEREELY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Bericht, akzeptabel

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (67) (67)

&EZ =

5-3 BRI R

CORROSIVENESS/IRRITATION

A KRR EE

SKIN IRRITATION/CORROSION

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEZE HEBYE: TOMHhDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt
T =
H

HiE A HARSAY ZDih: BASF-ERER other: BASF-Test

GLPE& LWVZ LWV

HRE(ToF -

HEST (58, Tl) Rabbit Rabbit

[EHG AN H) FEIRL TS0 FEIRL TS0

‘58 =

Z RS (R O -

BERER =

HziiE (8) =

ZDHDHEBREH -

#fEt R e —

—RHIBRIT -

RERIGE =

Z D4t —

RIERSE L L

EEEEMY BEIRL TS BEIRL TS
Die EDTA wurde als 50%ige waessrige Anreibung appliziert.
Die Einwirkungszeit war 1; 5 und 15 Minuten sowie 20 Stundenauf
der Rueckenhaut und 20 Stunden auf der Haut eines
Ohres.Ergebnisse:

ER XEXSHE - Auf der Rueckenhaut traten keine Reizerscheinungen auf.
(Beobachtungszeitpunkte 24 Stunden und 8 Tage nach der
Applikation)
— Am Ohr trat eine schwache Roetung nach 24 Stunden auf.
Siewar nach 8 Tagen nicht mehr nachweisbar.

[Tl 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (63) (63)

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

SHEE HERME 11 - 14ICFEHOIEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

T =

Bk AAEZ1Y

Z D fth: BASF-SRER

other: BASF-Test

GLPE&

[AIAY4

[AIAY4

HERETo5EF

HERR (T8 R

Rabbit

Rabbit

‘fiﬂll(sk’ﬁ:wﬂt’é:F)

BRL TSN

BRL TSN

B58
EREEH (R QB

TR (1B1K)

FRL TS

FRL TS

K5

B (H)

Z DI DHEREH

Rt 5t AL IE

o+

— RABATT

i
|

RIS R

Z Dt

20

BRI




REBATE ERCCIEL ERCCIEL
Das TetraNaEDTA wurde als 80%ige waessrige Anreibung appliziert.
Die Einwirkungszeit war 1; 5 und 15 Minuten sowie 20 Stundenauf
der Rueckenhaut und 20 Stunden auf der Haut eines
Ohres.Ergebnisse:

— Nach den kurzen Einwirkungszeiten traten keine

- Reizerscheinungen auf.

ER HRXSH] — Die 20 stuendige Exposition bewirkte nach 24 Stunden auf der
Rueckenhaut einestarke, uebergreifende Roetung und am Ohr eine
schwache Roetung mit Hautdefekten.

— Nach 8 Tagen war an der Rueckenhaut eine leichte
Schuppenbildung vorhanden und am Ohr waren etwa
linsengrosseNekrosen ausgebildet.

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (66) (66)

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

SHEE HERME 11 - 14ICFEHOMEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

R -

H -

HiE A HARSAY Draize Test Draize Test

GLPE& LWVZ LWVZ

HEREITo-F 1959 1959

HER T (18, D) Rabbit Rabbit

TR (B M, It F) BIRL TS BIRL TS

#’58 =

ZHASE (R OEHH -

B (184K ERLTG s BERLTTEEN

B5RER -

#H=AM(B) =

ZDHDHBREH =

#fEaT AL IR =

FER

—RHIBRIT -

RERIGE =

Z D1t =

fhim

B RS RISt &Y %Y

REEEMH BEIRL TS BEIRL TS
moderately irritating
Die Untersuchungen wurden an 6 Tieren sowohl an der intaktenals
auch an der skarifizierten Haut durchgefuehrt.

Zusaetzlich wurde ein Kurzzeittest durchgefuehrt.
Im Kurzzeittest (1; 5 und 15 Minuten Einwirkungszeit(EZ) einer
80%igen Zubereitung von TetraNaEDTA in aqua destillata) trat nach
oh E O A8 24 SEqu;denffragliche (5 min. EZ) bzwleichte, fleckige Roetung (15
AR gler:prim::ré Reizwert nach Draize (24 stuendige Einwirkungder
RIS SR obigen Zubereitung) ist 4.13.
Wesentliche Veraenderungen traten erst nach laengerer
Einwirkungsdauer auf.
Nach 8 Tagen waren an der intakten Haut alle Reizerscheinungen
abgeklungen bis auf eine Schuppenbildungbei 2 Tieren. An der
skarifizierten Haut wiesen alle TiereNekrosen (z.T. mit
Krustenbildung) auf.
Die Reizwirkung wird von den Autoren als maessig bezeichntet.

[EF RS 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{TETEEMESHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Bericht, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (FTXRR) (67) (67)

ﬁ% =

HEBYES IFLOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fiEE HEEME 1.1 - 14ISEHM-EBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

ER =

H —

HiE A4 OECD HAKSA> 404 "2t EERIEME/EEH" OECD Guide-line 404 “Acute Dermal Irritation/Corrosion”

GLP#E& LWZ LWZ

HEBRET21-F 1981 1981

SHERT (7B, M) Rabbit Rabbit

NGNS BEIRL TS BEIRL TS

[R5 2 =

ZRAS (MR DEYEK -

BEZR =

AR (B) =

Z DI DHAERSE M =

ffEt AR =

FER

—RRIBRT =

RIS RIG%E




e
B SRS L L
REEEMH BEIRL TS BIRL TS
EC classificat.: not irritating
Die Untersuchung wurde an 3 Kaninchen, durchgefuehrt.
ECH 48 FlH AL Das TetraNaEDTA wurde als 80%ige waessrige (w/w)
SER Zubereitungappliziert.
XEMETRXSE Ergebnisse:
Bei allen Tieren trat nach 4 Stunden eine sehr schwache
Roetung auf, die bei einem Tier 24 Stunden und bei einem zweiten
72 Stunden anhielt.
[Pl 1 HIRRAIEREEHY 1 HIRRAIEREEHY
{EREE D IR AAESAVHRE Guideline — Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| 3Rk (GTCRR) (90) (90)
(% -
HBRYE4 IFLUOTPSUMBRBF )DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBRME: ZOMDTS Test substance: other TS

X‘*’fﬂ]liﬁi*ﬂg

Test substance: Pruefsubstanz war nach Angabe im Bericht eine
TetraNaEDTA — Loesung (ca. 40%ig).

XKEMIXRERX SR

BiE A HARSA OECD HAKSA> 404 "2 K ERIR S/ EBHE" OECD Guide—line 404 “Acute Dermal Irritation/Corrosion”
GLPE& [YRY- [YRY-
HERETo5F 1981 1981
HEBTR(GE TW) Rabbit Rabbit
EHCHYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0
‘58 =
Z RS (R O -
B5ER
#HziiE (8) =
ZDMDABRSEM -
‘fﬁn‘i'—T—E’JELiE =
—RRIBRIT =
RERIGE
ZD4th
bk
B RS RIS L L
REEEMH BEIRL TS BEIRL TS
Die Pruefsubstanz wurde unverduennt unter Occlusivbedingungen
appliziert; Expositionszeit 4 Stunden.
Als Versuchstiere dienten drei “Weisse Russen” im Alter von ca. 5
S . Monaten.
R HRXSHR Ergebnisse:
— Bei keinem der drei Tiere wurden Anzeichen einer Roetung oder
eines Oedems festgestellt.
Systemisch — toxische Effekte wurden nicht beobachtet.
[EFElES 1 HIRRAIEREEHY 1 HIRRAIEREEHY
{EREE D IR AAESAVHRR Guideline Studie
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A 3CRk (GTCRR) (91) (91)
(% =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEZE HEBYE: ZTOMOTS Test substance: other TS

Test substance: Die Untersuchungen wurden mit “Trilon B
fluessig”, einer 40%igen waessrigen Loesung von TetraNaEDTA
durchgefuehrt.
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Die Einwirkungszeit war 1; 5 und 15 Minuten sowie 20 Stundenauf
der Rueckenhaut und 20 Stunden auf der Haut eines
Ohres.Ergebnisse:

— Nach den kurzen Einwirkungszeiten traten keine

R HRXSHR Reizerscheinungen auf.
— Die 20 stuendige Exposition bewirkte nach 24 Stunden auf der
Rueckenhaut eine fragliche und am Ohr eine schwache Roetung.
Nach 8 Tagen war keine Reizwirkung mehr erkennbar.

B 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEMEHY

1S58 D FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
ELIFESCEX(TESCEX) (70) (70)
= Z

B. IRFIH &R
EYE IRRITATION/CORROSION

HEBYMES IFLUOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTOMDTS Test substance: other TS

XEMIERXSR

Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt

E%R

‘
St

HER

BIRLTEEL

Bk AT Z Dth: BASF-ERER other: BASF-Test
HBDI1T FIRL TEELY FIRL TEELY
GLP#EA (N3 LWZ
HBEITo-F =

SRR (T Rik) Rabbit Rabbit
EHTNH3) EIRL TS EIRL TS
5= XIEXSHE Es wurden ca 50 mg der Originalsubstanz verabreicht.
ZHEE (R OB _ _ - i

i (4B4K) FEIRL TS0 J_%*RL’C(T:éL\
B 52 =

M (8) =

ZOthDRERE Y =

ffEt RN -

BIRLTEEEL

iﬁlli%k,#‘?ﬂ: A

e
kg
1

RIF =2 BT

RIB S % HER

Ergebnisse:

— Nach 1 Stunde waren eine leichte Roetung und starke
Schwellung der Bindehaeute, eine leichte Hornhauttruebung sowie
Blutungen ausgebildet.

Tof T -N - -
XREFH RXZha ach 24 Stunden waren eine starke Roetung und leichte

Schwellung der Bindehaeute sowie eine starke Truebung der
Hornhaut ausgebildet.
— Nach 8 Tagen waren keine Reizerscheinungen mehr nachweisbar.

EEﬂill i HY HY

E;g*.iﬁli BIRL TS BIRL TS

B 2 #iRfFETEEEHY 2 #IRfFETEEESHY

1S58 O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Xk (ST XXRR) (63) (63)

& Z

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

i REME 1.1 - 14EHOI=EBY Test substance: as prescribed by 1.1 — 1.4

E%R =

‘
St

ok N e w2 Z Dth: BASF-ERER other: BASF-Test

“:tﬁﬁ]gz/fj’ FIRL TEELY FIRL TEELY

GLEBS LA DE

HEREITo-F =

HEBT (GE R Rabbit Rabbit

LN ) EIRL TS EIRL TS

wEg NEXSRE Es wurden ca 50 mmE3 der Originalsubstanz (TetraNaEDTA)

- Zns verabreicht.

EHEE MR OEME -

B5RER =

#iziiE (8) =

ZDMDABRSEMH =

n‘i‘—T—E’WEEE =

%?} AR FIRL TEELY FIRL TEELY
I =

BBt S

e




Ergebnisse:

— Nach 1 Stunde war eine starke Roetung und sehr starke
Schwellung der Bindehaeute sowie eine leichte Hornhauttruebung
ausgebildet.

Z0t R: - Nach 24 Stunden waren die Befunde unveraendert, zusaetzlich
XEMIERXSE kam es zu Eiterung.
— Nach 8 Tagen (Versuchsende) war nur noch eine leichte
Truebung der Hornhaut erkennbar, die Reizung der Bindehaeutewar
abgeklungen.
Die Autoren bewerten die Befunde als sehr stark reizend.
EEﬁi']/%ﬂi &Y &HY
Eigﬁ 3 EIRL TS EIRL TS
= 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY
S8 14 D IR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Xk (GTCRR) (66) (66)
e -
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
SHEE HERME 11 - 14ICFEHLIEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4
/I%‘R —
73£/7J»f|~74/ Z D fth: BASF-E1ER other: BASF-Test
HEEDIAT EIRL TS EIRL TS
GLPE& LWZ [RY-
HEREITo-F =
SHEAT (B RM) Rabbit Rabbit
riﬂ'l (AN H3) FEIRL TS FEIRL TS0
B58 XEXSHE Es wurden ca 50 mg der Originalsubstanz (TetraNaEDTA)
%Fﬁgﬁ(fiﬂll)o)ﬁ%%l =
B5RER -
AR (H) -
ZDMDABRSEM =
#iEt R LR —
lﬁﬁ BIRL TS FEIRL TS0
FlB A AE =
Lt R -

RlF =% 8

Ergebnisse:

— Nach 1 Stunde war eine leichte Roetung und starke Schwellung
der Bindehaeute sowie eine leichte Hornhauttruebung ausgebildet.
— Nach 24 Stunden war das Oedem teilweise zuruekgebildet.

XEMIERXSR

ZDHh Fﬁzﬁ': - Nach 8 Tagen (Versuchsende) war es vollstaendig abgeklungen.
XEFHIERX SR Roetung und Truebung waren nach 8 Tagen noch unveraendert.

— Zu allen drei Zeitpunkten wurde eine “schmierige Auflage”
festgestellt.
Die Autoren bewerten die Befunde als “leicht reizend”.

faE

AR I3 »HY »HY

Bigiﬁﬁ FIRL TS FIRL TS

[EEEES 2 FIR{fFETEREMEHY 2 FIR{fTETEREMEHY

1S58 O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

HiE BASF AG _Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA Sk (FE3XHk) (67) (67)

[ -

HERME S IFLUOTIVMERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

s HEEME . FDMDTS Test substance: other TS

Test substance: Pruefsubstanz war nach Angabe im Bericht eine
TetraNaEDTA — Loesung (ca. 40%ig).

E%R

‘
St

g

FRL TS

HiEHARSAY ZF®Dfth: OECD HARS A2 405(Z#EHL other: In Anlehnung an OECD Guideline 405

HBDI1T FIRL TEELY FIRL TEELY

GLP#E& LWZ LWZ

HEBRET2-F 1981 1981

SHERT (7B, ) Rabbit Rabbit

G YN H3) BEIRL TS BEIRL TS
DiePruefsubstanz wurde unverduennt appliziert; Eine Spuelungder
Augen erfolgte nicht.

BEE XREXSHE Als Versuchstiere dienten drei maennliche “Weisse Russen”
imAlter von ca. 6 Monaten.

DieAuswertung erfolgte nach Draize.

ZRAS (MR DEYMEK -

BEZR =

M (B) =

Z DD RERSE -

fF TR =

FRL TS

e
> )HH
I

iﬁlli%k,#‘?ﬂ: A

RIF =% BT




RlF =% $EE

Z Dt

FiR:
XKEMERXS R

Ergebnisse:

— 24 Stunden nach der Applikation waren maximal 3/4 der
Corneaflaeche diffus getruebt. Die Truebung klang nur allmaehlich
ab. Sie war noch am 9. Tag nachweisbar.

— Die Iris war abnorm gefaeltelt und wies Kongestion, Schwellung
und circuncorneale Hyperaemie auf. Die Veraenderungen waren 24
Stunden und 7 Tagen nach der Applikation nachweisbar.

— Die Bindehaeute waren maessig bis sehr stark geroetet
undgeschwollen, der Traenenfluss war verstaerkt. Die
Reizerscheinungen klangen erst ab dem 7. Beobachtungstag
merklich ab; sie waren bis zum 14. Tag post applicationem sichtbar.
— Am 21. Tag waren alle Tiere am Auge befundfrei.

Insgesamt wird die Substanz von den Autoren als maessig
irritierend bezeichnet.

Systemisch — toxische Effekte wurden nicht beobachtet.

7

AR I8 »HY »HY

E;giﬁ‘fi BIRL TS FEIRL TS0

[EEETES 1 HIRGEAEEEHY 1 HIRGEISHEEHY

{EFEE D FIBTIR UL HARSA-FLHE Guideline — aehnliche Studie

i BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| A XAk (G XHk) (93) (93)

ﬁ% —

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTO/MDTS Test substance: other TS

XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit “Trilon B

fluessig”, einer 40%igen waessrigen Loesung von TetraNaEDTA
durchgefuehrt.

ET —

|
St

HER

BRL TSN

HE A4 Z Dt : BASF-RER other: BASF-Test

HEBRDIAT BIRLTEEL BIRLTEEE

GLP#E& LV [YRY-

HBREToF =

HEBTRGE TW) Rabbit Rabbit

LG HN H3) BIRL TS BIRL TS

N e = Die Pruefsubstanz wurde unverduennt verabreicht, als Kontrolle
B58 KRS wurde physiologische Kochsalzloesung verwendet (jeweils 0.5 ml).
ZRASE (MR DEYMEK -

Wi (JAK) BEIRL TS BEIRL TS

REER =

2R (B) =

ZTDHDABREH =

#EaT AT =

5
>

BRL TSN

AR AR

R =

RlF =% 8

Z Dt

FiR:
XKEMERXS R

Ergebnisse:
— TetraNaEDTA fuhrte nach einer Stunde zu einer leichten
Roetung und leichten Schwellung der Bindehaeute sowie zu einer
verstaerkten Traenensekretion.
— Nach 24 Stunden war nur noch eine leichte Roetung
nachweisbar.
—-Nach 8 Tagen (Versuchsende) war die Roetung noch nicht
ganzabgeklungen.

— Physiologische Kochsalzloesung war nach 1 und 24 Stunden
reizlos; nach 8 Tagen wird eine leichte Roetung der Bindehaeute
berichtet.

AR I3 »HY »HY

Eilﬁﬁ‘lﬁ FEIRL TS0 FEIRL TS0

SEIR -

[EEETES 2 FIR{fTETEREMESHY 2 FIR{fTETEREMEHY
1E5B1E D FI BT L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
5L BASF AG_Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
Eigi:ﬁk(iiﬁk) (70) (70)

= —

5-4 BISRME
SKIN SENSITISATION

ik

FRL TS

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTOMDTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Es wurde das Dimagnesiumsalz des EDTA
eingesetzt.
ET =

FRL TS

R4 :Guinea pig maximization test

Type: Guinea pig maximization test

HERR (T2 R

HERAAARTAY 753% : F D fth: Magnusson, B. U Kligman AM.[Z&5 Method: other: Maximierungstest nach Magnusson, B. und
Maximierungstest : JInvest.Derm. 52, 268-276 (1969) Kligman,AM.:J Invest.Derm. 52, 268-276 (1969)
HEDIAT EIRL TS EIRL TS
GLPE& LVZ LVZ
HBEITo-F 1969 1969
Guinea Pig Guinea Pig




i atF R AT

EFTYNGHS) EIRL TS EIRL TS
x5 8 =
ZRAEE (MR DEYE -
i (34K) FEIRL TS0 FEIRL TS0
BEZR -
HEHM(8) Z
Z DI DHAERSE M -
ffEt R -
[EE RS 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{SETEEEHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Bericht, akzeptabel
H B BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen
5| FA SRk (FE3XHR) (95) (95)
&EZ =
HERYWEA IFLUOTSUMEREF ) L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: ZTOMHMOTS Test substance: other TS
KEMITRXSER Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Trinatrium —
EDTA durchgefuehrt. Die Prufsubstanz war “representative of
production—grade material”.
T =
ik
BIRL TS FEIRL TS0
HiE A HARZAY /AT F DM RERAE/ S FTRE Type: other: repeated insult patch test
ik ZDith Method: other
RROIA(T FIRL TS FEIRL TS0
GLPE& N N
HEREITo-F -
SHERT (7B ) Guinea Pig Guinea Pig
EEHNGHAN ) EIRL TS EIRL TS
58 _
ZRAE (MR DEYMEK -
BEZR -
HEHM(8) -
Die Untersuchungen wurden an maennlichen Hartley — Albino —
Meerschweinchen durchgefuehrt.
srpa s Als Positivkontrolle diente Ethylendiamin (EDA).
TORDHEBRS HRXSHR Fuer jede Pruefsubstanz wurden 10 Tiere eingesetzt.
Die Pruefsubstanzen wurden als 10%ige Loesung in Dipropylen—
glycol-methyl-ether : Tween 80 (9 : 1) verabreicht.

£35S £35S
Ergebnisse:
FE. — TriNaEDTA wirkte bei keinem der 10 Tiere sensibilisierend.—
ER o Dagegen war Ethylendiamin bei allen Tieren positiv. - Eine
ISR SR Kreuzreaktion (Ausloeseversuch mit TriNaEDTA nach EDA-
Sensibilisierung) wurde bei keinem der Tiere beobachtet.
B 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEMEHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
ELIFEXCEK(?ESCEK) 97) 97)
= Z

5-5 RIEHRSEHN
REPEATED DOSE TOXICITY

RHRSHE)

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTO/MODTS Test substance: other TS
XEMERXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.
ET =
ik ; e
s s lem g0 EIRL TS EIRL TS
HiE/HAEZA4Y o her
GLP#EA LWZ (N3
HBREITo-F =
= Rat Rat
HERR (R4 H i Z DHth : Holtzman Strain: other: Holtzman
YN ) M M
BEg BEEP 1;5:10% 1;5; 10 % im Futter
EHEE MR OEME =
BEER RIS RIS
xR (-t H0E HY yes, concurrent no treatment
B 5 () (OECD422% T, &
SHMOT—42ELAH5EE. &% (90 B 90 Tage




BEHEE HTHY kontinuierlich
El{E AR (H) 4 8 4 Wochen
EDTA wurde im Vergleich zu Ethylen—glycol-bis—(beta—
aminoethylether)-N,N,N,N-tetraessig saeure (EGTA) getestet.
SRERZ XEXSRE In jeder Dosis— und in der Kontrollgruppe wurden 10 Tiere

eingesetzt. Die Haelfte der ueberlebenden Tiere wurde nach 13
Wochen, die andere Haelfte nach der anschliessenden 4 —
woechigen Nachbeobachtung getoetet.
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BRARATR (EEE. TR DR
H SFFERE)
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MEFHFTR (REX SERE)
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BIRFTR (RAEX SEE)
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SECERSAEE

AEREH

R

bizF)

NOAEL (NOEL)

XEX SR

NOAEL: 1 %

— Der Futterverbrauch wurde durch 1 % DiNaEDTA nicht
beeintraechtigt; 5 und 10 % DiINaEDTA senkten den
Futterverbrauch dosis—, 10 % auch zeitabhaengig signifikant.—
Gegenueber den Kontrollen ist das Koerpergewicht bei den Tieren
der Dosisgruppen 5 und 10 % DiNaEDTA ueber den gesamten
Versuchszeitraum dosisabhaengig signifikant vermindert.

— Bei allen Tieren, die 5 oder 10 % DiINaEDTA erhielten trat ab dem
3. Tag bis zum Ende der Substanzaufnahme Durchfall auf.

—In der 10 % — DiINaEDTA - Gruppe starben 60 und in der 5 % —
Gruppe 20 % der Tiere. Die ersten Todesfaelle traten in der 3.
Woche auf.

- Bei allen Tieren, die 10 % und bei 20 % der Tiere, die % %
DiNaEDTA im Futter erhielten entwickelte sich innerhalb der
ersten 4 Wochen Priapismus, der bis zum Ende der Applikation
anhielt.

— Am Ende der 4. Versuchswoche waren bei den Tieren der 10 %—
Gruppe Haematokrit und Haemoglobingehalt erniedrigt. Die Werte
hatten sich bis zum Ende der 13. Woche wieder normalisiert.

— Die Serum — Calciumspiegel entsprachen in allen
Versuchsgruppen denen der Kontrollen.

Calcium — Chelat (1 mg/100 ml oder weniger) wurde im Serum nur
in der 5 und der 10 % — Gruppe nachgewiesen.

— Die Ausscheidung ungebundenen Calciums mit dem Harn nach
8und 13 Wochen entsprach in der niedrigen Dosisgruppe der beiden
Kontrollen; in den beiden hohen Dosisgruppen war sie signifikant
erhoeht.

— In allen drei Gruppen wurde ein Calciumchelat ausgeschieden; die
Ausscheidung war in der mittleren Gruppe am hoechsten.

— Bei der Sektion wurden makroskopisch keine substanzbedingten
Veraenderungen festgestellt mit ausnahme hell verfaerbter Lebern
in der hoechsten Dosisgruppe.

— Histologisch waren keine substanzbedingten Veraenderungen
erkennbar.

— Die 4 — woechige Nachbeobachtungszeit ergab folgende Befunde:
— — Die Diarrhoe klang innerhalb 24 Stunden ab.

— — Die ueberlebenden Tiere der hoechsten Dosisgruppe
nahmenweiter nur wenig Futter auf und starben innerhalb einer
Woche.

— — Die Gewichtsentwicklung der Tiere der 5 % — Gruppe war
langsamer als die der anderen Tiere; das Endgewicht lag signifikant
unter dem der Kontrolltiere.

— — Nach 2-3 Tagen war im Harn und nach 7 Tagen auch in den
Faezes kein DiINaEDTA mehr nachweisbar.

— — Bei der Autopsie der Nachbeobachtungstiere wurden keine
substanzbedingten Veraenderungen festgestellt.

NOAEL: 1 %

LOAEL (LOEL)

LOAEL: 5 %

LOAEL: 5 %

NOAEL/LOAEL DI EARRL

I i DNOAEL(LOAEL DEWLNVE

SEIR

2 HIRFETERESHY

B 2 FIR{fTETEHEMESHY
1S58 D FI BT L XEXSHE Ergebnisdarstellung nachvollziehbar und akzeptabel
HiE BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA SRR (FT3CHR) (100) (101) (100) (101)
[ -
HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : TO/MODTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
Calcium—EDTA durchgefuehrt.
ET —
" EIRL TS EIRL TS
s s o= ge EIRL TS EIRL TS
> Ve el v Zol her
GLPE& LWZ LWZ

HEBRETo5F




RBRR B/ FH) Rat Rat

%ift: Z Dth: Long—Evans KR U Sprague Dawley Strain: other: Long-Evans und Sprague Dawley
TR (B M. - F) MF MF
BEE 300-500 mg CaNa2EDTA 300-500 mg CaNa2EDTA
ZREH (MR YK =
ip. ip.
SR -t H0E HY yes, concurrent vehicle
B 5 () (OECD422% T, &
S5HEOT 40 H55E. % (108 10 Tage
x5 1)
BEHEE 181[E einmal taeglich
EEEARE (H) 24 BEH 24 Std.
Das DiNaCaEDTA wurde in physiologiscger Kochsalzloesung
geloest.
= . Die Untersuchungen wurden an Long-Evans— und Sprague-Dawley
£ 2% D] i
AR KRS - Ratten durchgefuehrt.
Ueber Stammes— oder Geschlechtsunterschiede werden bei der
Ergebnisdarstellung keine Angaben gemacht.
fF TR -

AS . (hE M E -
HEfEE. BUKE -
R R (BRE. RORRE
SR LR
B FHMR L, BHE) -
MEFHRFR EEE, BHE) -
IAEALFNTR (LR, TR
REEFE RAE BRE) =
SEL B () SRTE -
BBHE (EEE, SRE) =
SEE -
AT RLF. R
EEICERENE -
P& RGBT =

Waehrend der Behandlung trat bei den Tieren ein Gewichtsverlust
von 4.3 % auf.

6 der 109 DiNaCaEDTA - behandelten und eine der 97 Kontroll

— Ratten starben waehrend der Behandlungsdauer.

Bei einigen Tieren traten Schwaeche und Diarrhoe auf.

500 mg/kg/Tag fuehrten zu einer maessigen bis starken
Vakuolisierung der Tubuluszellen in der Nierenrinde. Die
Basalmembran war intakt; Pyknosen und Karyorrhexie wurden nicht
festgestellt.

Das Harnvolumen wurde durch 500 mg/kg/Tag reduziert.

Auch die Protein — Ausscheidung im Urin war reduziert. Die Protein
— Konzentration im Harn nahm dagegen zu.

Nach der Applikation von 523 mg DiNaCaEDTA/kg kg/Tag nahm
inder Nierenrinde: der Calcium— und der Zink-Gehalt zu (letzterer
auf das 3—-fache); der Gehalt an Cobalt, Kupfer, Eisen, Mangan und
Cadmium nahm ab und der Magnesium—Gehalt blieb unveraendert.
Nach einmaliger Gabe einer sehr hohen Dosis (2150 mg/kg KG)
- kommt es ebenfalls zu einem (leichten) Anstieg des Zink—Gehaltes;
R LERS g waehrend der Gehalt an den anderen Metallen unter diesen
Bedingungen unveraendert bleibt.

Die Ausscheidung des DiNaCaEDTA erfolgt fast
ausschliesslichueber die Nieren; weniger als 5 % werden mit den
Faeces ausgeschieden (Applizierte Dosis: 300 bis 436 mg/kg/Tag;
Markierung mit 14C an den Carboxygruppen). 24 Stunden nach der
letzten Injektion waren in beiden Nieren nur noch weniger als 0.1 %
der verabreichten Gesamtdosis

nachweisbar.Die durch eine Ueberdosierung von Vitamin D2
(150,000 U taeglich bei einer Gabe von 1 % Calciumlactat im
Trinkwasser) verursachten Nierenschaedigungen werden weder
durch DiNaCaEDTA noch durch DiNaEDTA (jeweils 0.4 mmol/kg/d
i.p.) signifikant beeinflusst.

Erhalten die Tiere vor der EDTA — Gabe 63 Tage lang 2 %
Bleiacetat im Trinkwasser, dann wird der Blei-Gehalt der Nieren
durch DiNaCaEDTA nicht signifikant veraendert. Auch die
Pathologischen Nierenveraenderungen werden durch das EDTA nur
marginal beeinflusst.

ki
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) =

NOAEL/LOAEL D) #E FE AR HL -

[t i ONOAEL(LOAEL)D:ELVE —

T =

[EEEES 2 FIR{fFETEREMEHY 2 FIR{fTETEREMESHY
EEMH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (105) (105)

&




HEMES

IFLOOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: TOMHDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —

EDTA durchgefuehrt.

EZ =

ik

s NPT BEIRL TS BIRL TS

b Ve el S Z0f other

GLPE& ] B

HBREToF -

= Mouse Mouse

HEBRR (R4 4 ZDth: Swiss — CFT Strain: other: Swiss — CFT

TEB (e M, - F) M M

5,10 RU 15 mg/kg KG 5

B8 XEEIE SR 5, 10 und 15 mg/kg KG (= 1/6, 1/3 und 1/2 der LD50)

ZRASE (MR DEYEK -

n BEIRL TS BIRL TS

il 0. BELL oral unspecified

StEEE(Cx T U HY yes, concurrent vehicle

%584/ (B) (OECD422% T, #%

EHMOT—4%rHb5EE. & 58 5 Tage

K% 5 H#R)

BE5HEE 1H1E taeglich

EE AR (H) 1,35 BU 7 B 1,3, 5 und 7 Wochen
Die Tiere waren zu Versuchsbeginn 8 — 10 Wochen alt.
Die Pruefsubstanz wurde in aqua destillata geloest.
Die Kontrolltiere erhielten aqua destillata.
1, 3, 5 und 7 Wochen nach der letzten Applikation wurden die Tiere

AEREM XREXSHE getoetet.
Hoden und Nebenhoden wurden entnommen und fixiert. Aus dem
Nebenhodenschwanz wurden die Spermien untersucht.
Pro Tier wurden mindestens 1000 Spermien ausgewertet.
Jede Versuchs— und Kontrollgruppe war mit 6 Tieren besetzt.

B EHIE =

RE, AEENE -
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BREPRIFT R (AR, FEE)

MRFEFTR (RAER, BERE)
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REEFMRE (EEE, FEE)
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BIRFTR (RAEXR BERE)
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SECEREIEE

RERGHE

N
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NOAEL (NOEL)

XEXSHR

NOAEL: 15 mg/kg bw

— Die DINaEDTA - Applikation fuehrte nicht zu Todesfaellen.
— Klinisch wurden keine Veraenderungen bei den Tieren
beobachtet.

- Die absoluten und relativen Gewichte von Hoden und
Nebenhoden wurden durch DiINaEDTA nicht beeinflusst.

— Histologisch wurden in Hoden und Nebenhoden keine
Unterschiede zwischen Versuchs— und Kontrolltieren festgestellt.
— Die Anzahl der Spermien war zwischen Versuchs— und
Kontrolltieren nicht unterschiedlich.

— Der Prozentsatz geschaedigter Spermien unterschied sich
zukeinem Zeitpunkt zwischen Versuchs— und Kontrolltieren.
Zusammenfassend wird von den Autoren festgestell, dass die
Applikation von DINaEDTA unter den gegebenen
Testbedingungenkeinen Einfluss auf reife Spermien,
Spermatiden, Spermatozyten und Spermatogonien hat.

NOAEL: 15 mg/kg bw

LOAEL (LOEL)

NOAEL/LOAEL® # 5E 4R HlL -

It 1 DNOAEL(LOAEL) DLV -

AR -

JEE EES 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEEHY

S8 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (79) (79)

e =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE: ZOMHOTS Test substance: other TS

XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Calcium — EDTA

durchgefuehrt.

ET —

o BEIRL TS BEIRL TS

5 TN t TLEZSLY t TLEZSLY
HE/ AT Z0fs other
GLPE& LWVZ [YRY-

HERETo5F




Dog

= Dog

HBF (L F4h) R T AL Strain: no data

TR (B M. i F) MF MF

BEE 50; 100; 250 mg/kg 50; 100; 250 mg/kg

Z A (R O -

BEEE RIS iﬁﬁﬁ?&"%

i"]‘ﬁ?%ﬁ?’éﬂ@ T »HY yes, concurrent no treatment

% 5 H8R (H) (OECD422% T,

éfﬁ@g;—&%ﬁm%a & [sRu 1248 3 und 12 Monate
%5 HRE)

?Qéﬁﬁg Frtorea] kontinuierlich

El{E AR (H) -

HEBREH -

#iEt R LR -

RE.REENE -

S, 8KE -

BRARATR (EEE. TR DR
H SFFERE)

AERI PR R (REE SEE)

MEFHFTR (REX SERE)

JJT.‘I#I;?&EtﬁE‘JF)?E(?fz‘i%~ S
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RRETE LR ERE)

SR (R) | SRR

BIRFTR (RAEX SEE)

BB ES
ﬁi&%ﬂﬁ-ﬁiﬂ@ﬁﬁﬁ(%i@ EE
)

ERICERSIE-E

AEREH

R

HEEh

NOAEL (NOEL)

XEXSHR

NOAEL: >= 250 mg/kg bw

Je 4 Hunde (ein maennlicher und drei weibliche) wurden pro
Versuchsgruppe eingesetzt. In der Kontrollgruppe waren 2
maennliche und 2 weibliche Tiere.
- Die Koerpergewichtsentwicklung wurde durch CaEDTA nicht
beeinflusst.
— Der Futterverbrauch war in allen Gruppen gleich.
- In den haematologischen Parametern (Haematokrit,
Erythrozyten— und Leukozytenzahl, Anteil Lymphozyten und
polymorphkerniger Neutrophiler sowie Haemoglobingehalt) wurden
nach 12, 26 und 52 Wochen Applikation keine Unterschiede
zwischen Kontroll- und Versuchsgruppen festgestellt.
- Der Harnstatus (pH — Wert, Albumin, Zucker und Sediment) war
in allen Gruppen gleich.
— Blutzucker, Nichtprotein — Stickstoff und Prothrombinzeit waren
durch CaEDTA nicht veraendert.
- Die Ossifikation (Roentgenuntersuchung nach 52 Wochen) war in
Kontroll- und Versuchsgruppen gleich. Es gab keine Anzeichen fuer
eine Osteoporose.
— Die relativen Gewichte von Leber, Nieren, Gonaden, Herz, Milz
und Nebennieren der Versuchstiere entsprachen denen
derKontrollen.

— Makroskopisch und histopathologisch wurden keine
substanzbedingten Veraenderungen gefunden.

NOAEL: >= 250 mg/kg bw

LOAEL (LOEL)

NOAEL/LOAELD #E EARHL -

It 5 DNOAEL(LOAEL) D;E LV =

ET =

[Pl 2 HIR{GETEEEHY 2 HIRfFETEREESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Bewertung nachvollziebar und akzeptabel
i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (108) (108)

(% =

5-6 in vitrosBInEHE

GENETIC TOXICITY IN VITRO

A EETRAZER
GENE_MUTATION

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: ZTO/MODTS Test substance: other TS
XEMEIRXSE Test substance: Es wurde das Dinatriumsalz der EDTA eingesetzt.
ET =
Pak:
BEIRL TS BEIRL TS
Bk HARSA R4 : Ames test Type: Ames test
Hik: ZTDih Method: other
GLPES N N
e ERLCES ERLCTS
o EIRL TS EIRL TS
A TREE Salmonella thyphimurium TA1535, TA1537, TA1538, TA98, TA100 [Salmonella thyphimurium TA1535, TA1537, TA1538, TA98, TA100
KBLEMEE(SHDEE
Es wurden 106 chemische Substanzen unterschiedlicher
stEe & Verbindungsklassen untersucht.
B HRXSHR DiNaEDTA wurde in aqua bidestillata geloest.
Die hoechste gepruefte Dosis war 1.2 x 10E3 nmol/Platte.

I



[REEERYDBE

7 1E
EEHYDIZE
ELELDEE
T =
bt
BLEFRAZE (£35S £35S
JER XEXSHE DIiNaEDTA war bei allen Teststaemmen negativ.
B 2 HIR{FETEEESHY 2 HIR{ETEEEHY
=g - Dokumentation zwar begrenzt (sehr verkuerzte tabellarische
ERRTEDHIBTR L MRS Darstellung), da Standardtest jedoch ausreichend
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XRR) (109) (109)
EZ =
HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTO/MDTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Aus den Angaben ist nicht eindeutig erkennbar,
ob die freie Saeure oder ein Salz der EDTA eingesetzt wurde.
ET =
Pak:
BEIRL TS BEIRL TS
Bk HARSA> R4 : Ames test Type: Ames test
Hik: D Method: other
GLP#E& T8 N
p— ERLCOEE ERLCTS
o s TLEZ&ELY s TLEZ&ELY
AR SR B Salmonella typhimurium TA1538, TA1535 Salmonella typhimurium TA1538, TA1535
KBLEMEE(SHDEE S &
Es wurde die Mutagenitaet von Stahl — Schweiss — Rauch
untersucht. EDTA wurde in Natriumphosphatpuffer, pH 7.4 geloest.
= 9 Die Endkonzentration betrug 5 mM.
MK KRS Es wurde der Einfluss dieser EDTA — Konzentration auf die
Mutagenitaet von Partikeln aus dem Rauch und auf Eluat aus
diesen Partikeln untersucht.

HLELDHE
10 aff
BEFRAZE £35S £35S
EDTA beeinflusst die mutagene Wirkung nicht.
- Die Mutagenitaet des Schweissrauches beruht danach nicht (nur)
ER HEXBH auf der Wirkung von Metallionen, die von EDTA abgefangen
wuerden.
B 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEEHY
1E5B1E O FI BT L XEXSHE Rahmendaten liegen vor
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA SRR (FT3CHR) (110) (110)
&EZ =
HEBYMES IFLOOTIVMEREE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTO/MODTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Harnkonzentrat
von Arbeiterndie in der Gerbstoff- und EDTA - Fabrikation (nicht
getrennt) beschaftigt waren durchgefuehrt.
EZ =
ik
BIRL TS BIRL TS
Hik/HARSA R4 : Ames test Type: Ames test
Hik: TOih Method: other
GLP#E& T8 N
p— ERLCOEE ERLCTS
o 2 TLEZ&ELY s TLEZ&ELY
AR SR B Salmonella typhimurium TA98, TA100 Salmonella typhimurium TA98, TA100
RBLEMEE(SHDEE A
Nach mehrfacher Filtration des Harns wurden die unpolaren
Substanzen mittels Aceton eluiert. Das Eluat wurde zur Trockne
eingedampft und mit 0.4 ml DMSO pro mmol Kreatinin wieder
geloest.
RER S XERAXSHE Die metabolische Aktivierung erfolgte mit Rattenleber — S9.
Die Induktion erfolgte durch Phenobarbital ueber das Trinkwasser
fuer 7 Tage (1mg/ml).
Untersucht wurde dere Harn von 9 Probanden (Raucher und
Nichtraucher).

i3
HHYDIHE

HRELDGE




Ergebnisse:

XEMIERXSR

ER giﬂliﬁﬁ%ﬁﬁ Es wurde in keinem Fall eine Erhoehung der Anzahl Revertanten
estgestellt.

Bt 2 FIR{fTETEREMEHY 2 FIR{fFETEREMESHY

1S58 O FIBrR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

5L BASF AG Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (113 (113

ﬁ% —

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTDOMODTS Test substance: other TS

Test substance: Es wurde handelsuebliches Di-Natrium — EDTA
eingesetzt.

R BEIRL TS BEIRL TS
Hix/HARSA R4 : Ames test Type: Ames test
J5i% : F Db : Ames, B. N. et al.: Proc. Nat. Acad. Sci. 70, 2281 Method: other: Ames, B. N. et al.: Proc. Nat. Acad. Sci. 70, 2281
GLP#E& LWZ LWZ
HERETo5F 1973 1973
. BEIRL TS BEIRL TS
ﬁtﬁ}?ﬂﬁﬂli}ﬁ;&% Salmonella typhimurium TA 100, TA 1535, TA 1537, und TA 1538  |Salmonella typhimurium TA 100, TA 1535, TA 1537, und TA 1538
KBLEMEE(SHDEE A A
Concentration: 1, 10, 100 ug/plate
In der Arbeit wurden 50 nicht cancerogene Substanzen und 50
“praesumptive Cancerogene” (Substanzen, die im Tierversuch
cancerogen sind) auf ihre Mutagenitaet im Ames—Test untersucht.
Zur Aktivierung wurde die S9-Fraktion folgender Organe
#EE1, 10, 100 ug/plate eingesetzt: Leber, Niere, Gehnjn, Milz, lLunge, Magen und Blut. Die
SHER S Organe stammten von maennlichen Wistar — Ratten

KEMIXRERXSR

(Koerpergewicht 200 — 250 g). Zur Induktion erhielten die Tiere 5
Tage vor der Organentnahme eine 0.1%ige Loesung von Natrium—
Phenobarbital als Trinkwasser.

Die Pruefsubstanz wurde in DMSO geloest

Die Untersuchungen wurden als Platteninkorporations — Tests mit
lie 2 Platten pro Dosis und S9-Mix durchgefuehrt (das ergibt
einschliesslich Positiv— und Negativ—Kontrollen 294 Platten pro
Substanz).

L3
EHYDHE

HELDEE

i
BEFERER

[E3E3 [E3E3
Ergebnisse fuer Di-Natrium — EDTA:
— Im eingesetzten Dosisbereich wirkte Di-Natrium — EDTA bei
SR R: keinem Stamm zytotoxisch.
XEHMIEIRERXS R - Es konnte bei keinem Stamm und keinem Aktivierungssystem
eine Erhoehung der Anzahl Revertanten gegenueber der jeweiligen
Negativkontrolle nachgewiesen werden.
B 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEEHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A SRR (FT3CHR) (115) (115)
s -
HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: ZTO/MODTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Trinatrium —
EDTA durchgefuehrt. Die analytisch ermittelte Reinheit betrug 95,1
%.
T =
ik
BIRL TS BIRL TS
HiE/HARSAY 247 : Ames test Type: Ames test
F53%  F D :OECD - HARSA 4711248 Method: other: in Anlehnung an OECD - Guideline 471
GLPE& B B
HEREITo-F 1983 1983
BIRL TS BIRL TS
Rk X ISR ER Salmonella typhimurium TA98, TA100, TA1535, TA1537, TA1538 Salmonella typhimurium TA98, TA100, TA1535, TA1537, TA1538

Escherichiacoli WP2uvrA

Escherichiacoli WP2uvrA

REEME (SO DFEE

2]




XEXSHR

Es wurden vergleichende Untersuchungen in 4 Testlaboratorienan
63 Substanzen durchgefuehrt (Inveresk Research International
(IRI); Litton Bionetics, Inc. (LBI);

New York Medical College (NYM) und SRI International (SRI)).
Die Untersuchungen erfolgten fuer jede Substanz und jeden
Bakterienstamm:

— ohne Aktivierung;

— Aktivierung mit:

— — Leber—-S9 — Mix von maennlichen Fischer 344 — Ratten, nicht
induziert;

— — Leber—-S9 — Mix von maennlichen Fischer 344 — Ratten,
induziert mit Aroclor 1254;

— — Leber-S9 — Mix von maennlichen B6C3F1 — Maeusen, nicht
induziert;

— — Leber—-S9 — Mix von maennlichen B6C3F1 — Maeusen, induziert
mit Aroclor 1254;

— — Leber—S9 - Mix von maennlichen Syrischen Goldhamstern,
nicht induziert;

— — Leber—S9 - Mix von maennlichen Syrischen Goldhamstern,
induziert mit Aroclor 1254.

Die Pruefsubstanz wurde in aqua destillata geloest.

In jedem Testsystem wurden folgende Dosierungen geprueft:

- Labor LBI und NYM: 0.3; 1.0; 3.3; 10.0; 33.3; 100.0 und 333.3
ug/Platte (bei TA 1538 wurden im Labor NYM zusaetzlich1000
ug/Platte geprueft);

- Labor IRI: 10.0; 33.3; 100.0; 333.3; 1000.0; 3333.3 und 10,000
ug/Platte;

- Labor SRI: 10; 33; 100; 333; 1000; 3333 und 10,000 ug/Platte.

it o
BIFRAZE

[E3E3

i Ergebnisse:
FER X#’lﬂﬂliﬁiﬁﬂg Es wurde in allen Laboratorien und in allen Testsystemen keine
R Zan Erhoehung der Mutationsrate durch TriNaEDTA festgestellt.
[Tl 1 HIRRAEREEHY 1 HIRRAIEREEHY
EREME D FEIR AL XEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A 3CRk (GTCRR) (116) (116)
(% =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
WMEZE HEBYE: TOMHhOTS Test substance: other TS
XEHIEIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Trinatrium —
EDTA durchgefuehrt. Die analytisch ermittelte Reinheit betrug 95,1
%.
ET =
Pak:
BEIRL TS BEIRL TS
Bk HARSA R4 : Ames test Type: Ames test
Fi%:F DM :OECD - HARS AL 471IZH#EHL Method: other: in Anlehnung an OECD—-Guideline 471
GLPE& T8 N
HEBRETo5F 19§3 — 19§3 =
o EIRL TS EIRL TS
MRk LR EE Salmonella typhimurium TA97, TA98, TA100, TA1535 Salmonella typhimurium TA97, TA98, TA100, TA1535
RBLEMEE(SHDEE A
Concentration:  100; 333; 1000; 3333; 6666; 10000 ug/Platte
Es werden die Untersuchungsergebnisse an 300 Substanzen
ausfuehrlich dargestellt.
Die Untersuchungen erfolgten fuer jede Substanz und jeden
Bakterienstamm:
— ohne Aktivierung;
s 1N, . . . . - Aktivierung mit:
SREREH '513 :100; 333; 1000; 3333; 6666; 10000 ug/Platte - — Leber—S9 — Mix von maennlichen Sprague-Dawley — Ratten,

TR SR

induziert mit Aroclor 1254;

— — Leber—S9 - Mix von maennlichen Syrischen Goldhamstern,
induziert mit Aroclor 1254.

Die Pruefsubstanz wurde in aqua destillata geloest.

Es wurden 0.05 ml der jeweiligen Pruefsubstanzloesung mit 0.1 ml
Salmonellenkultur und 0.5 ml S9 = Mix (mit 10 % sowie30 % S9) oder|
Pufferloesung bei 37 Grad Celsius fuer 20 Minuten ohne schuetteln
inkubiert. Anschliessend wurde ausgeplattet.

fE
BEFERER

[E3Ed

[E3Ed
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Ergebnisse:
In allen Testsystemen wurde keine Erhoehung der Mutationsrate

durch TriNaEDTA festgestellt.




Bk 1 HIRRA<IEREHEHY 1 HIRA<IERENEHY

(B EIEIREEE XEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar

H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) 117 a1n

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

FHEE HERME 11 - 14ICEHOIEBY Test substance: _as prescribed by 1.1 - 1.4

!i%ﬂ -

. BIRL TS BIRL TS
Hik A HARZAY 247 :Saccharomyces cerevisiae|ZH [T HBIEFERLTE Type: Gene mutation in Saccharomyces cerevisiae
FiE ZDith Method: other
GLPE& ] A
HREToF -
= BIRL TS BIRL TS

MR SR EE Saccharomyces cerevisiae D7 Saccharomyces cerevisiae D7

RBEEMEE(SHDFE A A
Concentration:  3; 5; 8 mM
— Die Studie wurde durchgefuehrt um die Aktivierungssysteme bei
in vitro — Mutagenitaetstests zu optimieren.
— An S cerevisiae D7 wurde die Beeinflussung der Mutagenitaet

RER S des Praemutagens Cyclophosphamid (30 mM) durch TetraNaEDTA

untersucht.

— Die Leber—S9 - Fraktionen wurden von Maeusen gewonnen,
dieentweder mit Aroclor 1254 (AC)oder mit (Natrium —
Phenobarbital (PB) + beta — Naphthoflavon (betaNF)) induziert
wurden.

R
ML

BIZFRRALE

Ergebnisse:

- Nach AC- und (PB + betaNF) — Induktion erreicht die mittlere
spezifische Aktivitaet der Aminopyrin—N-Demethylaseund der p—
Nitroanisol-O-Demethylase in der S9 — Fraktion vonMaeusen nach
Inkubation mit 5 mM TetraNaEDTA (die getestetenKonzentrationen
lagen zwischen 1 und 40 mM) ein Maximum (miteiner Erhoehung um
25 bis 43 % gegenueber den Kontrollwerten).

— An S. cerevisiae D7 wurde die Beeinflussung der Mutagenitaet
des Praemutagens Cyclophosphamid (CP) (30 mM) durch
TetraNaEDTA untersucht.

— Die Leber—S9 — Fraktionen wurden von Maeusen gewonnen,
dieentweder mit AC oder mit (PB + betaNF) induziert wurden.

— Die Lebensfaehigkeit der Hefezellen wird durch
TetraNaEDTAbzw. CP allein nicht beeinflusst.

— Wird dem Kulturmedium CP und TetraNaEDTA zugefuegt, dann
wird die Lebensfaehigkeit der Zellen in Abhaengigkeit von der

e TetraNaEDTA — Konzentration leicht vermindert. Dieser Effekt ist
ER F- ?ﬂ]liﬁj{*ﬂg nach AC - Induktion etwas staerker ausgepraegt. (Kontrolle 100 %
IS IR AZw ueberlebende; CP + 8 mM TeraNaEDTA, (PB + betaNF) — induziert
94.3 %; CP + 8 mM TetraNaEDTA, AC - induziert 91.7 %)
— TetraNaEDTA ist nicht mutagen. =
5 mM TetraNaEDTA steigerten die durch CP ausgeloeste Anzahl
der mitotischen Genkonversionen, der mitotischen Crossing—over
und der Punkt—Rueck-Mutationen nach beiden Induktionen
signifikant.
— 3 mM TetraNaEDTA bewirkte nur bei den Rekombinanten und nur
nach (PB + betaNF) — Induktion zu einer signifikanten Steigerung
der CP — Mutagenitaet.
— 8 mM TetraNaEDTA erhoeht die Anzahl der CP — bedingten
Rekombinanten nach beiden Induktionen und der Konversionen
nach (PB + betaNF) — Induktion signifikant.
Die Autoren fuehren diese Effekte auf die durch TetraNaEDTA
gesteigerte metabolische Aktivitaet zurueck.
Sie weisen darauf hin, dass EDTA die Zuverlaessigkeit,
sowiedie Empfindlichkeit dieser Tests erhoehen koennte.
B3 2 HIR{GETEEESHY 2 HIR{FECEEEHY
S35 14 D I ETAR HL XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Xk (ST XXRR) (132) (132)
& Z
HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : TDO/MODTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.
ET =
BEIRL TS BEIRL TS
Bk HARSA BAT  FDih Type: other
Hik: ZTDih Method: other

GLPE& N G




AL BEIRLTLES ;§¥RL &
o t TLEZELY t TLEZELY

MR ILRER Escherichia coli CM891 Escherichia coli GM891

KBUEMEE(SODHE
Concentration:  0.025 %

StERG M 5%1_2’{:0.025 % Es wurde der Einfluss von DiNaEDTA auf die Sensitivitaet vonE.

B XEMIIRXS R coli CM891 (trp— und A2C - Locus) gegenueber 10 Standard —
Mutagenen untersucht.

- Bei gut wasserloeslichen Substanzen (Loeslichkeit > 1.0 % (w/v))
wurde die Mutationsrate nicht beeinflusst (z.B.:
Methylmethansulfonat und Cyclophosphamid).

- Bei schlecht wasserloeslichen Substanzen (Loeslichkeit kleiner
0.01 %) wird die Mutationsrate durch DiNaEDTA dagegen signifikant
(um das 2.5 — Fache) erhoeht (z.B.Benzo(a)pyren).

ER XEXSHE - Bei maessig in wasser loeslichen Substanzen wird die
Mutationsrate durch DiNaEDTA nur leicht, aber signifikant, erhoeht
(z.B. 9-Aminoacridin).
- DiNaEDTA erhoeht die Zytotoxizitaet nur fuer Benzo(a)pyrenund
Chloramphenicol.
— Eine Korellation zwischen Erhoehung der Mutationsrate und
Erhoehung der Zytotoxizitaet besteht nicht.

[Pl 2 HIRfFETREREESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (142) (142)

(%5 =

B. #BHEER

CHROMOSOMAL ABBERATION

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEZE Eﬁ%ﬁ’%ﬁ ZDHDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien Saure
(EDTA) durcxhgefuehrt.
ET —
Bk -
. o pe= n BAT HELIEMBEEROSEEFRALTESRER Type: Mammalian cell gene mutation assay
HE/ AT 73k F 0 Method: other
GLP#E& BN B
HEREITo-F -
R Mouse lymphoma L5178Y cells Mouse lymphoma L5178Y cells
" Maus Lymphoma L5178Y TK+/= zu TK-/— Maus Lymphoma L5178Y TK+/= zu TK-/—
RBEMIE(SODHE A A
e o Concentration: 1.00; 1.51; 2.01; 2.52 und 3.02 mol/I
HERE M H=fE:1.00, 1,51, 201, 252 BT 3.02 mol/I Es handelt sich um vergleichende Untersuchungen an 50

XEMIERXSR

Substanzen.

e
Die Mutationsfrequenz war in den beiden hoechsten Dosisgruppen
ER XRAXSHE signifikant erhoeht.
Diese Konzentrationen waren gleichzeitig zytotoxisch.
[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY
S5 D I ErE L XEXSHE Veroeffentluchung, akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| R #R (ST XX k) (133) (134) (133) (134)
(% =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASE S 64-02-8 64-02-8
MEZE HEBYE: TOMOTS Test substance: other TS
XEMIIRXSE Test substance: Es werden keine genauen Angaben zur
Testsubstanz gemacht. Wahrscheinlich wurde die freie EDTA
eingesetzt.
ET =
AL BAT ik B SRS ER
. s em g A7 e AR A Type: Sister chromatid exchange assay
> Ve el v ik Z D Method: other
GLPE& B B
HBREToF -
Rk BIRL TS BIRL TS
Mausembryonen im 2-Zellenstadium in vitro Mausembryonen im 2-Zellenstadium in vitro
KEEMEE (SHDEE




HHYDIHE

R0, 1,10, 100 uM BT 1 mM
XKEMITRERX SR

Concentration: 0; 1; 10 und 100 uM sowie 1 mM

Es wurde die Wirkung von EDTA auf die Anzahl der SCE in
Blastomeren von Maeusen untersucht. Hierzu wurden 2-zellige
Mausembryonen ueber 2 DNA—Synthesen in vitro mit EDTA und
300 ng/ml Bromdesoxyuridin inkubiert. Fuer jede EDTA —
Konzentration wurden 200 Embryonen eingesetzt. Es wurde jede
Metaphasenplatte ausgezaehlt.

ELELDEBE

Ergebnisse:

- Konzentrationen von 1 mM und 1 uM EDTA beeinflussen die
Anzahl der SCE verglichen mit der Kontrollgruppe (K) nicht (K: 21.8
+/-2.3;1uM: 22.0 +/- 1.3 und 1 mM: 27.4 +/- 3.3 SCEs).

Wb Y i ek

ST KRB S AT IRHAR

STIR R: - Demgegenueber reduzierte der Zusatz von 100 bzw 10 uM zum

i XEMIERXSR Inkubationsansatz die Anzahl der SCE signifikant — mit p < 0.01 —
(10 uM: 13.0 +/- 2.0 und 100 uM: 14.0 +/- 1.7 SCEs).
Nach Meinung der Autoren wirkt die Zugabe von 100 uM und 10 uM
EDTA unter den gegebenen Versuchsbedingungen optimal
stabilisierend auf die Chromosomen bezueglich SCE.

[EE RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEEHY

1E5E1E D FI BT L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

i BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| A XAk (FE3XHk) (136) (136)

i -

HERMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE: TOMHDTS Test substance: other TS

XEMTREXSE Test substance: Es wurde Tri-Kalium—EDTA verwendet.
SRR =

Type: Sister chromatid exchange assay

ik T D Method: other
GLPEE S i
RBEAoTE ] - ]
Rk BEIRL TS BEIRL TS
menschl. Lymphocyten menschl. Lymphocyten
RBLEEE(SHDEE
Concentration: keine exakte Angabe
Es wurden drei Antikoagulantien untersucht (Heparin,
Zitronensaeure—Dextrose (ACD) und EDTA). Eine Antikoagulantien
— freie Kontrolle wurde nicht eingesetzt.
Zur Untersuchung wurde das Blut von 4 weiblichen Nichtrauchern,
die keine Medikamente einnahmen, eingesetzt.
SRERZ XEXSE Die Kultivierung der Zellen erfolgte in RPMI-1640 mit 25 mM

Hepes, supplementiert mit 16 % fetalem Kalbsserum, 1 % Heparin, 2
mM L-Glutamin, 0.1 ml PHA-M, 0.5 mg/ml Garamycin und 100 uM
BrdUrd. Das mit den Antikoagulantien versetzte Blut wurde 4
Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen.

Nach Schuetteln wurden 0.4 ml des Blutes zu 4.6 ml Kulturmedium
gegeben und im Dunkeln unter 5 % CO2 bei 37 Grad Celsius fuer 72
Stunden inkubiert.

ik

Ergebnisse:

— EDTA fuehrt, gemittelt ueber alle 4 Probanden, zu einem
38.3%igen Anstieg der SCE - Frequenz gegenueber Heparin (bei80
ausgewerteten Zellen ergab Heparin 8.38 +/— 0.59 und EDTA11.59
+/—- 0.68 SCEs/Zelle; p < 0.05 (Varianzanalyse, Duncansmultibler
Range-Test)). Die Unterschiede zwischen den Spendern waren
ebenfalls signifikant. ACD fuehrte zu einer, nichtsignifikanten,
6.6%igen Erhoehung der SCE - Frequenz.

— Der Zell - Kinetik — Index (CKI) (Anzahl der DNA — Replikationen

FER g-ﬁmiﬁxﬁﬂg bei 100 ausgewerteten Zellen) wurde durch EDTA(p = 0.0023, t—
: i =z Test nach Student) und ACD gegenueber Heparinsignifikant

herabgesetzt (CKI nach Heparin: 1.88; nach ACD: 1.36 und nach
EDTA: 1.19).
- Der Mitose — Index (MI) wurde in gleicher Weise durch ACD und
EDTA (p = 0.0022, t-Test) erniedrigt (MI nach Heparin: 25.8; nach
ACD: 5.0 und nach EDTA: 4.0).
Als Mechanismus fuer die Erhoehung der SCE - Frequenz durch
EDTA wird die verminderte Synthese von Proteinen, die an derDNA|
— Replikation beteiligt sind diskutiert.

B3 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEESHY

S D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentluchung, akzeptabel

Hi g BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (137)

&EE

(137)




5-7 in vivoiE{nEH
GENETIC TOXICITY IN VIVO

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEZE HBRYE: TOMHOTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.
ET =

BIRL TS BIRL TS
HikHARSA Z D fth : Muralidhara und Narasimhamurthy, Fd. Chem. Toxic., 29, other: Muralidhara und Narasimhamurthy, Fd. Chem. Toxic., 29,
845-849, (1991) 845-849, (1991)
REBRDALT BRI RER Dominant lethal assay
GLPEA REA e
HBRE(To-F -
REBT (B B mouse/Z Dt : Swiss — CFT mouse/other: Swiss — CFT
G YN 1) M M
BEE 10 mg/kg 10 mg/kg
BEER BIRL TS BIRL TS
#0.BELL oral unspecified
FRBR AR IE<EHAR:5 B Exposure period: 5 Tage
Die Tiere waren zu Versuchsbeginn 8 Wochen alt.
Die Pruefsubstanz wurde in aqua destillata geloest.
Nach der 5 — taegigen Exposition wurden je 15 Tiere der Kontroll—
N g und der Versuchsgruppe ueber 8 Wochen jeweils fuereine Woche
BB HRXSHR mit weiblichen Tieren im Verhaeltnis 1:2 verpaart.
Die traechtigen Tiere wurden 14 Tage p.c. getoetet und die
Uterushoerner auf Gesamtzahl der Implantationen, fruehe und
soaete Resorptionen sowie lebende und tote Feten untersucht.
ff TR =
HER
HEAIR RS FA OER ‘ i = i
BEBMHE ERLTG s ERLCTER
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) -
TSR =
— In der ersten Woche war die Anzahl der traechtigen Weibchen in
der Pruesubstanzgruppe leicht reduziert. In allen anderen Wochen
entsprach sie der der Kontrollgrup— Die Anzahl der Implantate pro
Wurf war in allen WochePruefsubstanz— und Kontrollgruppe gleich,
waehrend sie durchdas als Positivkontrolle mitgefuehrte
Ethylmethansulphonat (EMS) (einmalig 150 mg/kg KG i.p.)den
ersten drei Wochensignifikant verringert wurde.
— In der 2. und 3. Paarungswoche wdie Zahl der lebenden Feten pro
Wurf leicht verringert;allen anderen Wochen entsprach sie der der
- Kontrolltier(Auch die Zahl der lebenden Feten wurde durch EMS in
R HRXSHR deersten drei Wochen signifikant verringert.)
— Ebenfalls nur in der 2. und 3. Wochwurde ein marginaler Anstieg
der Postimplantationsverluin der DiINaEDTA — Gruppe festgestellt.
Durch EMS wurden diese Verluste in den ersten drei Wochen
signifikant erhoeht.
— Fuer die DiNaEDTA — Behandlung der maennlichen Tiere konnte
keiner der beschriebenen Befunde statistisch gesichert werden.
- Die relativ hohe Dosvon 1/3 der LD50 an drei
aufeinenderfolgenden Tagen induzierte im vorliegenden Test nach
Einschaetzung der Autoren keine dominanten Lethal — Mutationen.
bk
/; vivoiB a1 BEIRL TS BIRL TS
;
R
B 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEEHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XRR) (79) (79)
&EZ =
HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
s HEEME . FDMDTS Test substance: other TS
XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA - Dihydrat durchgefuehrt.
T =
Pak:
OECDA483 OECDA483
Bk HARSA> OECD HARSAY 483 "EizE  HILEEMRaE AL A48 |[OECD Guide-line 483 “Genetic Toxicology: Mammalian Germ—cell
{EFERERER” Cytogenetic Assay”
HEBOA(T THZL B MRa % A\ S 4R (2 A AR BR Mammalian germ cell cytogenetic assay
GLPE& A B
HEREITo-F 1986 1986
HEBRT (GE T mouse/Balb/c mouse/Balb/c
TR (e M, - F) M M
BmEg 93; 186 mg/kg ?3, 186 mg/kg
BERK %#RL'C(TE&“L\ %#RL'C(TE&“L\
SLERHARS IF<FHART: 1[m) Exposure period: einmalig




Das DiNaEDTA wurde in aqua bidestillata geloest.
Das Applikationsvolumen betrug 1 ml/100 g KG.
Die Maeuse wurden 6 Stunden (meiotische Diakinese — Metaphase

S ER 2% S8
B HRXSH I) oder 5 Tage (mittleres Pachytaen) nach der Applikation getoetet
und auf Aneuploidie in den sekundaeren Spermatocyten
untersucht.
#fEaT AT =
BE
HARVEESROHE -
BEBENE ERL T8N BRLCCEEL
NOAEL (NOEL) =
LOAEL (LOEL) -
HETHIER =
EDTA hatte keinen signifikant induzierenden Effekt auf die
g 0 Aneuploidie in sekundaeren Spermatocyten in beiden
ER MRS Dosierungsgruppen und zu beiden untersuchten meiotischen
Stadien.
o+ =D
10 affl
in vivoiBIEE M BEIRL TS BIRL TS
S =
B 2 #IRfFETEREESHY 2 #IRfETEEESHY
EEH D FIMTIR R XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XRR) (146) (146)
ﬁ% =
HEBYMES IFLIOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME : ZTDO/MDTS Test substance: other TS
XEMTRXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—EDTA
durchgefuehrt.
ET =
Pak:S
s . sm e BEIRL TS BEIRL TS
HiE/HARZA4Y Z0l other
HEBOA(T THZL B MRa % A\ S 4R (= S A 5 BR Mammalian germ cell cytogenetic assay
GLPE& ] B
HBREToF =
HEBTR (GE TW) mouse/Balb/c Touse/BaIb/c
TEB (e M, - F) M M
BEg 186 mg/kg 186 mg/kg
RERHART IE<FEHAR 24 R U 48 BERE Exposure period: 24 und 48 Stunden
Das Applikationsvolumen betrug 0.01 ml/g KG (= 10 ml/kg).
Zum verwendeten Loesungsmittel werden keine Angaben
gemacht.Als Kontrolle wurden unbehandelte Tiere verwendet.
Die Tiere waren 8 bis 12 Wochen alt. Fuer jede Untersuchung
wurden mindestens 6 Tiere eingesetzt. Die Tiere wurden 24 bzw.
RER S XEAXSHE 48 Stunden nach der Substanzapplikation getoetet. (Die zu diesen
Zeitpunkten isolierten Spermatiden waren bei der Behandlung in
der Diakinese/Metaphase 1/Metaphase II.)
Es wurde die Micronucleus — Frequenz in der Golgiphase und im
Kappenstadium der Spermatiden bestimmt. Dafuer wurden jeweils
mindestens 1000 Zellen /Tier ausgewertet.
fFEt R -
HRARVEESRDOHEE -
— ~ 5 <ETRY S <ETRY
BEEHYE BEIRL TS J_i*ﬂb’((f_éb
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) =
MRS R =
Die Zahl der Micronuclei in den isolierten Spermatiden war nach 24
und 48 Stunden im Golgi— nicht aber im Kappenstadiumsignifikant
erhoeht:
Kontrolle Golgiphase: 0.8 +/— 0.4 %;
EDTA Golgiphase 24 h: 3.0 +/- 1.0 % p < 0.05;
EDTA Golgiphase 48 h: 3.8 +/- 1.0 % p < 0.001;
Kontrolle Kappenstadium: 0.05 +/- 0.03 %;
SER XEAXSHE EDTA Kappenstadium 24 h: 0.6 +/- 0.4 %;
EDTA Kappenstadium 48 h: 0.9 +/- 0.4 %.
Dinatrium—EDTA induziert also (nach intraperitonealer Gabe) bei
der Maus im spaeten Meiose—Stadium Micronuclei in den
maennlichen Keimzellen.
Als Ursache der Micronucleusbildung wird das Nachhinken von
Chromosomen bei der Teilung (chromosomal lagging) diskutiert.
EDTA fuehrt so zu aneuploiden Spermien.
in vivoiBIEE M BEIRL TS BIRL TS
I Z
B 2 #IRfFETEEESHY 2 #IRfFETEEESHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XXRR) (154) (154)

&EE




HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

HERME : ZDMDTS
KEMIIRXS B

Test substance: other TS
Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—EDTA
durchgefuehrt.

s NPT BEIRL TS BIRL TS
HiE/ AT Z0fs other
HEDE(T THELETHEE BV HMEE G2 HER Mammalian germ cell cytogenetic assay
GLPEA E RER
HBRE(ToF -
SHERT (7B, M) mouse/Balb/c mouse/Balb/c
G YN H3) M M
BEE 186 mg/kg 186 mg/kg
n BEIRL TS BIRL TS
RERE® o o
FRBR AR IX<FEHART : 24 BERY Exposure period: 24 Stunden
Das Applikationsvolumen betrug 0.01 ml/g KG (= 10 ml/kg).
Zum verwendeten Loesungsmittel werden keine Angaben
gemacht.Als Kontrolle wurden unbehandelte Tiere verwendet.
Die Tiere waren 8 bis 12 Wochen alt. Fuer jede Untersuchung
HEREM XEAXSHR wurden mindestens 2 Tiere eingesetzt. Die Tiere wurden 24
Stunden nach der Substanzapplikation getoetet, um eine maximale
Anzahl Spermatogonien in der ersten Metaphase zu erhalten. Die
Isolierung der Spermatogonien erfolgte durch Kollagenase. Es
wurden 100 Metaphasen pro Tier ausgewertet.
E+$E‘Jmiﬁ =
=]
HRRVEESRDOHEE -
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) Z
MRS R =
Die Frequenz der Chromosomenaberrationen in den
Spermatogonien der Maus wurden nicht erhoeht.
Kontrolle: 200 Metaphasen; 0.005 +/- 0.0004 Aberrat./Zelle
EDTA: 400 Metaphasen; 0.005 +/. 0.0002 Aberrat./Zelle
- 9 Sowohl bei den Kontrolltieren als auch bei den mit EDTA
ER HRXSHR behandelten Maeusen wurden nur Chromatidbrueche festgestellt.
(Nach Verabreichung von Adriamycin als Positivkontrolle (5.5
mg/kg KG) wurden bei einer Aberrationsrate von 0.085 +/- 0.007 (p|
< 0.001 gegenueber der Kontrolle) dagegen zusaetzlich
Chromosomen— und Chromatid — Austausche gesehen.)
fhim
/; vivoiRInE BEIRL TS BIRL TS
;
R
B 2 #iRfFETEEESHY 2 #IRfFETEEESHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| Ak (ST XRR) (154) (154)
EZ =
HERME S IFLUOOTIVMERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
s HEEME . FDMDTS Test substance: other TS
XEMIERXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—EDTA
durchgefuehrt.
ET =
AL EIRL TS #IRL TS
B PN EIRL TS EIRL TS
HiE/HAEZA4Y T other
HERDEAT IMEERER Micronucleus assay
GLPE& ] B
HREToF -
HEBRTR (GE TW) mouse/Balb/c mouse/Balb/c
TEB (e M, - F) M m
BEg 186 mg/kg 186 mg/kg
n BEIRL TS BEIRL TS
RS ER i.p. i.p.
ERERHARS IF<EHART: 24 R U 48 BERS Exposure period: 24 und 48 Stunden
Das Applikationsvolumen betrug 0.01 ml/g KG (= 10 ml/kg).
Zum verwendeten Loesungsmittel werden keine Angaben
gemacht.Als Kontrolle wurden unbehandelte Tiere verwendet.
Die Tiere waren 8 bis 12 Wochen alt. Fuer jede Untersuchung
wurden mindestens 6 Tiere eingesetzt. Die Tiere wurden 24 bzw.
HEREM XEAXSE 48 Stunden nach der Substanzapplikation getoetet.
Es wurde die Micronucleus — Frequenz in den polychromatischen
und den normochromatischen Erythrozyten bestimmt. Dafuer
wurden jeweils 2000 Zellen/Tier ausgewertet. Ausserdem wurde
das Verhaeltnis polychromatische/normochromatische
Erythrozyten bestimmt.
E‘i‘?fi"]m@ —
U=l
HRRVEEERDHER -

NOAEL (NOEL)




LOAEL (LOEL)

I =
Die Zahl der Micronuclei wurde durch EDTA weder in den
polychromatischen Erythrozyten (PCE) noch in den
normochromatischen Erythrozyten (NCE) des Knochenmarks,
(verglichen mit der Kontrolle) beeinflusst.
Kontrolle PCE: 1.8 +/-04%;
EDTAPCE 24 h: 15 +/-03%;
EDTAPCE 48 h: 25 +/-0.6 %
Kontrolle NCE: 1.2 +/-03%;
EDTANCE 24 h: 1.1 +/-03%;
. 9 EDTANCE 48 h: 20 +/-05%
AR KRXBH Kontrolle PGE/NGE: 1.09 +/~ 0.09;
EDTA PCE/NCE 24 h: 0.94 +/- 0.11;
EDTA PCE/NCE 48 h: 1.05 +/- 0.09.
EDTA induziert also (nach intraperitonealer Gabe) bei der Maus
keine Micronuclei in den Erythrozyten des Knochenmarks.Im
Gegensatz dazu werden bei den gleichen Tieren im spaeten
Meiose—Stadium Micronuclei in den maennlichen Keimzellen
induziert.
EDTA wirkt nicht zytotoxisch auf die Erythrozyten des
Knochenmarks.
58
in vivolB{EE BEIRL TS BEIRL TS
EH -
[Tl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY
S35 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
H 8t BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ST (ST 3XHR) (154) (154)
(% =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: TOMOTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.
T -
ik
. BIRL TS BIRL TS
FHik/HARSA Z D fth : Muralidhara und Narasimhamurthy, Fd. Chem. Toxic., 29, other: Muralidhara und Narasimhamurthy, Fd. Chem. Toxic., 29,
845-849, (1991) 845-849, (1991)
HBBns(47T INZELER Micronucleus assay
GLPEE bl T
HBRE(ToF -
REBT (B B mouse/Z Dt : Swiss — CFT _mouse/other: Swiss — CFT
YN ) M M
BEE 5; 10; 15; 20 mg/kg f; 10; 15; 20 mg/kg
n BEIRL TS BIRL TS
?25%% BHERORS gavage
FRBR AR IF<FEHART : 108 Exposure period: einmalig
Die Pruefsubstanz wurde in aqua destillata geloest.
Die hoechste eingesetzte Dosis (20 mg/kg KG) entsprach 2/3 der
vorher ermittelten LD50.
RER S XERAXSHE 4 Tiere wurden pro Dosis eingesetzt.
24 Stunden nach der Applikation wurden die Tiere getoetet.
Die Anzahl der Micronuclei wurde in je 4000 polychromatischen
Erythrozyten pro Tier bestimmt.
G F A -
=3
i
HRRVEESRDHEE -
— n 5 ETRY S <ETRY
BEEHYE BEIRL TS J_i*RL’C(T_éL
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) -
HMETHIEER =
Es wurde dosisabhaengig eine signifikante Zunahme der Micronuclei
in PCEs beschrieben.
- Bei den Kontrolltieren wurden in 0.350 +/— 0.014 % der
PCEMikronuclei festgestellt;
- S — in der Gruppe 5 mg DiINaEDTA/kg waren es 0.543 +/— 0.050 % (p
ER XERXSR kleiner 0.05 im t — Test nach Student);
- in der Gruppe 20 mg/kg war die Mikronucleus — Rate auf 1.433
+/-0.136 % (p kleiner 0.01) angestiegen.
- Das als Positivkontrolle mitgefuehrte Cyclophosphamid (20
mg/kg i.p.) induzierte in 2.250 +/- 0.166 % der PCE Mikronuclei.
58
in vivolB{EE BEIRL TS BEIRL TS
T =
B 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY
= w 0 Rah li , die Al rfol h 24
[E3EME O HI AR S NEXSE Sztaur:réz:daten iegen vor, die Auswertung erfolgte aber nur nac
H 8t BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA STk (5T 3XAk) 79) 79)

52




HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: ZOMhDTS Test substance: other TS
XEMIIRX SR Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA - Dihydrat durchgefuehrt.

T =
—n et [ 3} [

5 H AR BIRL TLEL BRL TLFZEL
b Ve el S .

FiE ZDith Method: other
HBns(4T it Bk 3 R A ST HR K ER Sister chromatid exchange assay
GLPEE x5 5
HBRE(ToF =
HEBTR(GE R mouse/Balb/c mouse/Balb/c
TERI (- M. M- F) M M
BEE 93; 186 mg/kg 93; 186 mg/kg
B ERE E*RL'C(T:%L\ E*RL'C(T:%L\
ip. ip.
FRBR AR I$<EEHAR - 1[E] Exposure period: einmalig
Das DiNaEDTA wurde in aqua bidestillata geloest.
= Das Applikationsvolumen betrug 1 ml/100 g KG.
AR KRS 20 Stunden nach der Applikation wurden die Tiere getoetet und die
Anzahl der SCE im Knochenmark bestimmt.

#fEaT AL IR -
HARVEEERORHE -
EEBMENE ERL T8N ERCCEEN

NOAEL (NOEL) Z
LOAEL (LOEL) =
HEHIER =
3 . Es konnte keine Veraenderung zu den unbehandelten Kontrollen
R KRS festgestellt werden.

in vivolB{EE BEIRL TS BEIRL TS
T =
[Tl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY
S84 D TR L XIEXSHE Rahmendaten liegen vor
Hi g BASF AG _Ludwigshafen BASF AG _Ludwigshafen
?‘:Igj&ﬁﬁ(:ﬁ:j&ﬁﬁ) (146) (146)
ﬁ —
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBRYE: ZTOMhDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde Trinatrium —
EDTA - Trihydrat verwendet.
T =
AL et [ et [
Bk HARTAY LTk RLTESE
ZDhh other
HBOIAT -
GLP#E & LWZ LWZ
HBRE(ToF =
SHERT (7B, T#) rat/Fischer 344 rat/Fischer 344
TERN (B M. - F) MF MF
e = 3750; 7500 ppm (248; 495 mg/kg KG/d 3750; 7500 ppm (248; 495 mg/kg KG/d
BEE =
B ERE ii*ﬂbg(fféb\ FEIRL TS0
RERIR oral feed
RERHAR IE<FEHAR : 103 AR Exposure period: 103 Wochen
Frequency of treatment: kontinuierlich
Control Group: yes, concurrent no treatment
MK LERS Die Versuchgruppen bestanden aus je 50 maennlichen und 50
weiblichen, die Kontrollgruppe aus 20 maennlichen und 20
weiblichen Tieren.
#fEaT AL IR =
HEAIR U5 BRI DB ‘ ] - ]
BEEEYR FEIRLTLEZ2 0 _g*RL’C(f:éL‘

NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) =
BEataoiaR =

— In beiden Dosisgruppen wurden keine Anzeichen einer
substanzbedingten klinischer Toxizitaet festgestellt. (In den 6
Monaten vor Versuchsende wurden sowohl bei Tieren der Kontroll-
als auch der beiden Versuchsgruppen Truebungen derCornea,
Ascites und Harnsteine festgestellt.)

— Die Gewichtsentwicklung der Versuchstiere entsprach der der
Kontrolltiere.

AR XREXSHE - Die Ueberlebenszeit der weiblichen Versuchstiere war
gegenueber den Kontrolltieren dosisabhaengig signifikant reduziert.
Die Ueberlebenszeit der maennlichen Versuchstierewar ebenfalls
dosisabhaengig reduziert, erreichte aber nichtdas Signifikanzniveau.
— Die Tumore, die bei den Tieren der beiden Versuchgruppen
auftraten entsprachen in Inzidenz und Art denen der
Kontrollgruppe. Es gab keine Anzeichen fuer die Entwicklung
Substanz - bedingter Tumoren.
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REPRODUCTIVE TOXICITY (Including Fertility and Development Toxicity)
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A ZREEE

in vivolB{EE BEIRL TS BEIRL TS
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[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY
EEHDFIBTR L KEXSHE Bericht, akzeptabel
H 8t BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A ST (ST 3D (167) (167)
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HERMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASE S 64-02-8 64-02-8
MEE HBRYE: ZTOMHOTS Test substance: other TS
XEHMIEIERXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde Trinatrium —
EDTA - Trihydrat verwendet.
T -
Fik
T BIRL T BERL AL
Fk HARSAY EiR
ZDhh other
HBOIAT =
GLP#E & LWZ LWZ
HBRE(ToF -
SHERT (7B, ) mouse/B6C3F1 mouse/B6C3F1
ER R e -
TR (B M. - F) MF MF
s 3750; 7500 ppm (469; 938 mg/kg KG/d) 3750; 7500 ppm (469; 938 mg/kg KG/d)
BEE
BEER i%*R;,’C(EéL\ BIRL TS
b SRAETE oral feed
FRBR AR IE<FEHAR : 103 AR Exposure period: 103 Wochen
Frequency of treatment: kontinuierlich
Control Group: yes, concurrent no treatment
£ E-3 S
BB KRB Die Versuchgruppen bestanden aus je 50 maennlichen und 50
weiblichen, die Kontrollgruppe aus 20 maennlichen und 20
weiblichen Tieren.
#EaT AL IR —
BE
HRRVEESH DR -
BEESENR FIRLTLESLY _g*RL'C(f:éL‘
NOAEL (NOEL) -
LOAEL (LOEL) -
HEHER =
- In beiden Dosisgruppen wurden keine Anzeichen einer
substanzbedingten klinischer Toxizitaet festgestellt.
— Die Gewichtsentwicklung war bei den maennlichen Tieren
derhohen Dosisgruppe verglichen mit der Kontrolle reduziert; bei
den weiblichen Versuchstieren war sie dosisabhaengig ebenfalls
(leicht) reduziert.
— Die Ueberlebenszeit der Versuchstiere unterschied sich nicht
signifikant von der der Kontrolltiere. (Im maennlichenGeschlecht
- S starben in der niedrigen Dosisgruppe 10 %; in derhohen Dosisgruppe
R KRB 4 % und in der Kontrollgruppe 5 % der eingesetzten Maeuse
innerhalb der ersten 26 Wochen.
Bei den weiblichen Tieren waren es entsprechend 0 %; 6 % und 5 %
in den ersten 22 Wochen.)
— Die Tumore, die bei den Tieren der beiden Versuchgruppen
auftraten entsprachen in Inzidenz und Art denen der
Kontrollgruppe. Sie waren aus historischen Kontrollen als
Spontantumoren des Maeusestammes bekannt. Es gab keine
Anzeichen fuer die Entwicklung Substanz — bedingter Tumoren.
k2
L1 , ! : :
g3 = =
in vivolBI=HE Y BEIRL TS BIRL TS
3 pa -
B 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEMEHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Bericht, akzeptabel
H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA SRR (FT3CHR) (167 (167
EZ =
5-8 FAAM
CARCINOGENICITY

FERTILITY

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8

HEE =

SEH HERYME  ZDMDTS Test substance: other TS

ik

Bk HARSAY ZDhh other

RRDIA(T Z D1t Z D1t

GLP#E& EIRL TS EIRL TS

HBEITo-F =

=t Rat Rat

HERR (1R 2% ZDth: FDRL (ein Wistarabkoemmling) Strain: other: FDRL (ein Wistarabkoemmling)
LN ) EIRL TS EIRL TS

BE5E

50; 125; 250 mg Ca—Na2-EDTA/kg {AE /d

50; 125; 250 mg Ca—Na2-EDTA/kg body weight/d

FREE (MR QB

R EEK)

FRL TS

FRL TS




#IEH: HY

B RIS RIS
IE<EHIR: 12 B Exposure Period: 12 Wochen, zwischen Entwoehnung und

RERHAR ERHAR: 4 Geschlechtsreife, jedeGenerationF0,F1, F2, F3
XEMTRXSER Duration of test: 4 Generationen

P - 12585 male: 12 Wochen

< == 4

RECATR B It - 12388 female: 12 Wochen
/4T F Dt SEHRAE Type: other: Multi generation study

HEREMY SERSERE ERR Frequency of treatment: kontinuierlich

Control Group: yes, concurrent no treatment

BRIRATR (BB
H SFrEEE)

it

TR DOEEER

GG EL )

ZEAHM (XEBEEFTOEHRY
RELE T E B %)

WEYREAR (BEIR0B M HREHE)

T YR 5 B (4 77 RR (T B/ 78 R IR 30

[CEN

EEREE

BFER

MFPRIFR (A= BERE)

MRECFHFRR (RER . FE

&)
RIREFMRE (REX, SEE)

ST (E), SETERE

BIBFR (REX BERE)

BERH

Y

B e

TR

FRIBRFIRR (REX EE

)

R CEREN-B

AE R

REARRUAE

[E3:4

SR ERIBEEFFR/BS
WRAF S0

B CORBRELE

HAEFHE (RRMGES)

EREBRUETE

RO ISHEE TR (RS E)

4 TERR-AIPIRIERRE A & Z DD
BEER

BiRES

METHIFER

R

i
PIZx9 HNOAEL (NOEL)X [%
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XEXSHR

>= 250 mg/kg bw

In der FO — Generation wurden in jeder Gruppe 25 maennliche und
25 weibliche Tiere eingesetzt.

— Die Gabe von CaEDTA fuehrte bei den weiblichen Tieren der
beiden hohen Dosierungen in allen Generationen zu einer signifikant
erhoehten Gewichtszunahme. In der niedrigen Dosisgruppe und bei
den maennlichen Tieren hatte CaEDTA keinen Einfluss auf das
Wachstum.

— Die Futteraufnahme war nicht beeintraechtigt.

— Die Werte der haematologischen Untersuchungen (Haematokrit,
Haemoglobingehalt, Leukozytenzahl, Differentialblutbild und
Erythrozytenzahl) entsprachen in allen Dosierungen und allen
Generationen denen der Kontrolltiere.

- Die Blutzuckerwerte, das Serumcalcium und der Gehalt an
Nichtprotein — Stickstoff im Blut entsprachen in allen Dosisgruppen
und allen Generationen denen der Kontrollgruppe.

— Im Harn — Status traten keine Unterschiede zwischen Kontroll-
und Versuchsgruppen auf.

— In keiner Generation konnten substanzbedingte
histopathologische Veraenderungen festgestellt werden.

— In jeder Generation wurden zwei Wuerfe aufgezogen. Es ergaben
sich ueber alle 4 Generationen keine Unterschiede zwischen
Kontroll- und Versuchsgruppen in der Anzahl der traechtigen
Muetter, der Wurfgroesse, dem Gewicht der Feten sowie dem
Fertilitaets—, Gestations—, Lebensfaehigkeits— undLactations —
Index.

— Die 1.5- und 2 — Jahre — Ueberlebensraten zeigte zwischen den
Gruppen keine signifikanten Unterschiede.

— Es ergaben sich keine Anhaltspunkte fuer eine
Hypercalcifizierung in den Knochen durch die CaEDTA — Aufnahme.
— Eine Erhoehung der Kariesrate wurde nicht festgestellt.

>= 250 mg/kg bw

F11Zxt 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)

>= 250 mg/kg bw

>= 250 mg/kg bw

F21Zxt 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)

>= 250 mg/kg bw

>= 250 mg/kg bw
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[EEEES 2 FIR{fTETEREMEHY 2 FIR{fTETEREMESHY

S D FIBTIR R XEXSHE Bewertung nachvokkziehbar und akzeptabel
HiE BASF AG _Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
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B. #4&EM
DEVELOPMENTAL TOXICITY

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZE HBRYE TOMDTS Test substance: other TS

XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —

EDTA durchgefuehrt.

EZ =

JiE

HiE A HAESAY Z D other

GLP#E & LWZ LWZ

HBRE{ToF -

= Rat Rat

SRR (R %% CD-1 Strain: CD-1

G YN 1) BEIRL TS BEIRL TS

BEg 625 mg/kg B U 750 mg/ke (= 1250 B TF 1500 mg/ke/ H) 625 mg/kg und 750 mg/kg (= 1250 und 1500 mg/kg/Tag)

ZREH (MR 0EHHK -

EEIEORS gavage

EREREAR l_i(ﬁ%ﬂﬁﬂ: FIR7~148 B Exposure period: 7. bis 14. Tag der Traechtigkeit

i SERHAR: iFIR21IBBEET Duration of test: bis zum 21. Tag der Traechtigkeit

3 B Hil 2= 5 A =

SHERG AIBEEME - | H2[E Frequency of treatment: 2 mal taeglich

ERRRIR XIEBEE: HL) Control Group: yes, concurrent vehicle
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HETHIER =
In der Kontrollgruppe wurden 20, in der niedrigen Dosisgruppe 22
und in der hohen Dosisgruppe 8 Muttertiere eingesetzt.
Das DiNaEDTA wurde in Kaliumphosphatpuffer (73 mM, pH 5.88)
geloest. Das Applikationsvolumen betrug 1.5 ml/250 g KG.
— Die maternale Letalitaet nach DiINaEDTA — Applikation betrug in
der niedrigen Dosisgruppe 36.4 % und in der hohen Dosisgruppe
87.5 %.
- Die Futteraufnahme war vermindert und es trat Diarrhoe auf.
— Zwischen dem 7. und 14. Traechtigkeitstag nahmen die
behandelten Tiere 13.8 +/— 4.79 g und die Kontrolltiere 28.1+/—
2.81 g zu. Der Unterschied war signifikant.
— Die Zahl der Implantate pro Wurf nach der niedrigen Dosierung
entsprach der der Kontrollen; bei dem ueberlebenden Tier der

3 hohen Dosisgruppe wurde nur ein Implantat gefunden.

ER HERXSHR — Die Zahl der Resorptionen pro Wurf unterschied sich nicht von
der bei den Kontrolltieren.
— Im Koerpergewicht der Feten traten ebenfalls keine Unterschiede
zwischen behandelten und Kontrolltieren auf.
— Die Missbildungsrate in der niedrigen Dosisgruppe betrug 20.5
+/-10.5 %, die bei den Kontrollen 0.4 +/- 0.4 %; der Foetus in der
hohen Dosisgruppe war normal entwickelt.
— Typische Missbildungen waren Gaumenspalten, Mikrognathie,
Mikrophthalmie, Meningocoele, Phocomelie, Klumpfuesse,
Ektrodactylie, Nabelbruch und kurzer Ringelschwanz.
— Innere Defekte waren Gefaessanomalien, Defekte des septum
interventriculare, kleine oder fehlende Lobi der Lungen, fehlender
Thymus, verkleinerte Nieren mit Hydronephrose und Hydroureter,
kleine undifferenzierte Gonaden lateral der Nieren.

bkl

PIZx9 HNOAEL (NOEL)X [%
LOAEL (LOEL)

BEEMDNOAEL: < 1250 mg/kg bw

NOAEL Maternalt.: < 1250 mg/kg bw

F11Zxt 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)

HEZF R DNOAEL : < 1250 mg/kg bw

NOAEL Teratogen.: < 1250 mg/kg bw

F21Zxt 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)

EZTN
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S8 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
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e =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE: TOMHhDTS Test substance: other TS

XEMIIEXSR Test substance:

EDTA
EDTA-Dinatriumsalz
EDTA-Trinatriumsalz
EDTA-Calciumdinatriumsalz
EDTA-Tetranatriumsalz

ET =

Pak:

HiE A HARSAY ZDfth other

GLPE& B B

HBREToF -

5. Rat Rat

HUERR (IR %% CD-1 Strain: CD-1

EHCHYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0

967 mg/kg EDTA; 1243 mg/kg EDTA-UF R L1E; 1245
mg/kgEDTA-K!)Fk1) 7 L1 : 1340 mg/kg
EDTA-HILI ™) LaFbrd Litg; 1374 mg/keEDTA Th5FH R L

&

967 mg/kg EDTA; 1243 mg/kg EDTA-Dinatriumsalz; 1245
mg/kgEDTA-Trinatriumsalz; 1340 mg/kg
EDTA-Calciumdinatriumsalz; 1374 mg/kgEDTA Tetranatriumsalz
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3 Fe il 2% 25 A

Exposure period: 7. bis 14. Tag der Traechtigkeit
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AIRESARE - H2E, £1/2HA8
IR HY

Frequency of treatment: 2 mal taeglich je 1/2 Dosis
Control Group: yes
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pH 9.2 TetraNaEDTA

Die Behandlung mit EDTA und EDTA-Salzen hatte maternale
Toxizitaet zur Folge:

- Diarrhoe trat mit folgender Inzidenz auf:

TetraNaEDTA 90%;

EDTA 80 %;

DiNaEDTA 65 %

TriNaEDTA 35 % und

DiNaCaEDTA 10 %.

Einen Tag nach der letzten Applikation trat kein Durchfall mehr auf.
— Verminderte Aktivitaet wurde bei 3 Tieren der EDTA- und bei
einem Tier der TriNaEDTA — Gruppe am ersten Applikationstag
festgestellt.

Drei Tiere der DiNaEDTA - Gruppe starben im Expositionszeitraum.|
Makroskopisch wurden keine Schaedigungen festgestellt.

— Der Futterverbrauch war waehrend der Behandlungszeit
gegenueber den Kontrollgruppen leicht verringert, danach jedoch
wieder normal oder leicht erhoeht.

— Die Koerpergewichtszunahme war waehrend des
Behandlungszeitraumes ebenfalls leicht vermindert. Danach lag sie
im Bereich der Kontrollen oder leicht darueber.

Befunde an den Feten:

— Keine der Substanzen hatte einen signifikanten Einfluss auf die
Wurfgroesse, das Geschlechtsverhaeltnis oder das Gewicht der
Feten im Vergleich zu den Kontrollgruppen.

SER XERAXSHE - Der Mortalitaetsindex der Feten, gemessen als
Postimplantationsverlust, war vergleichbar mit dem der Kontrollen.
- Von den insgesamt 1084 Feten der substanzbehandelten
Tierehatten 24 Missbildungen (20 Feten gespaltene Wirbel, ein
Fetus Agenesie der Rippen, 2 Feten Hemmung der Osteogenese an
Schaedel oder Rippen und 1 Fetus Missbildungen der Rippen). Die
Zuordnung der Befunde zu den einzelnen Pruefsubstanzen wird
nicht mitgeteilt.
— Bei den 237 Feten der Vehikelkontrolle wurden keine
Missbildungen festgestellt.
- Von den 278 Feten der unbehandelten Kontrolle hatten 8
Missbildungen (ein Fetus war verkuemmert und hatte multiple
Fehlbildungen: Ectrodactylie, Cataract in einem Auge und
dysmorphe Linse und Retina im anderen, Wickelschwanz; 5 Feten
gespaltene Wirbel; 2 Feten fehlgebildete Wirbel bzw. Sternebrae).
Nach Meinung der Autoren hat die orale Gabe dieser Substanzen in
diesem Versuch trotz maternaler Toxizitaet keinen teratogenen
Effekt.
Im Bibra Bulletin wird diskutiert, dassder Unterschied zwischen den
vorliegenden Untersuchungen (keine Teratogenitaet bei Gabe von
1243 mg/kg DiINaEDTA) und den vonKimmel mitgeteilten
Ergebnissen (Missbildungsrate von 20.5 % bei 1250 mg/kg
DiNaEDTA) auf einen Zink—Mangel bei den Tieren in Kimmels
Versuchen zurueckzufuehren sein koennte (Verwendung von
deionisiertem Wasser, halbsynthetisches Futter, keine
Metallkaefige).

bt

PIZxt9 ANOAEL (NOEL)X (& _

LOAEL (LOEL)

F1IZxt9 ANOAEL (NOEL)X [% _

LOAEL (LOEL)

F2(Zxt9 ANOAEL (NOEL)X [% _

LOAEL (LOEL)
Es wurde nur eine Dosis von jeder Substanz verabreicht. Die
Dosierungen waren equimolar.
Es wurden 2 Kontrollgruppen, eine mit dem Vehikel (0.2 M
Phosphatpuffer, zwei mal 1.0 ml/Tag) und eine unbehandelt
mitgefuehrt. Die Pruefsubstanz wurde in 2.3 oder 2.4 ml/kg KG in 2
Portionen taeglich verabreicht.

- In jeder Gruppe wurden 20 weibliche Tiere mit einem

ER HEXBH durchschnittlichen Koerpergewicht von 241 g eingesetzt.
Die Applikationsloesungen hatten folgende pH — Werte:
pH 3.9 EDTA;
pH 6.3 DINaEDTA;
pH 6.9 DiNaCaEDTA;
pH 7.9 TriNaEDTA;
pH 9.2 TetraNaEDTA

B 2 HIR{FETEEEHY 2 HIR{ETEEEHY

=g - entspricht zwar nicht heutigen Kriterien; im Zusammenhang mit

ERRTEDHIBTR I MRS anderen Ergebnissen jedoch wissenschaftlich verwertbar

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
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HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

s HEBWME : FOMDTS Test substance: other TS

XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —

EDTA durchgefuehrt.
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= Rat Rat

HERR (R %% CD-1 Strain: CD-1
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®rEE

BEEG3 % (= 954 me/ke/H)

3 % im Futter (= 954 mg/kg/Tag)
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FERAARE

IE<CELM: EiR7~148 B
SERHAR: HIR2IBEET

Exposure period: 7. bis 14. Tag der Traechtigkeit
Duration of test: bis zum 21. Tag der Traechtigkeit

3 B il 2% 22 A T
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Frequency of treatment: kontinuierlich
Control Group: yes, concurrent no treatment
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XEXSHR

Es wurden 38 Tiere in der Kontroll- und 42 Tiere in der
Pruesubstanzgruppe eingesetzt.

— DiNaEDTA verursachte keine maternale Letalitaet, jedoch
Diarrhoe, signifikant verminderte Futteraufnahme und
starkenGewichtsverlust. (Die Kontrolltiere nahmen zwischen dem 7.
und 14. Tag der Traechtigkeit 35.6 +/— 1.64 g zu; die Versuchstiere
46.1 +/- 2.78 g ab.)

- Ein signifikanter Anstieg der Resorptionen, der foetalen
Mortalitaet und Missbildungen bei den ueberlebenden Foeten wurde
beobachtet.

— Die Resorptionsrate pro Wurf Nach DiNaEDTA — Gabe betrug
33.4 +/- 6.5 %; die in der Kontrollgruppe 4.3 +/- 1.3 %.

— Die Missbildungsrate betrug in der Versuchsgruppe 71.1 +/-7.9 %;
bei den Kontrollen 0.4 +/- 0.3 %.

— Das Foetengewicht war signifikant reduziert.

— Typische Missbildungen waren Gaumenspalten, Mikrognathie,
Mikrophthalmie, Meningozoele, Phocomelie, Klumpfuss, kurzer
Ringelschwanz, Ektrodaktylie und Nabelbruch.

— Interne Defekte waren Gefaessanomalien, Defekte am
Interventricularseptum, kleine oder fehlende Lungenfluegel,
fehlender Thymus, kleine Nieren verbunden mit Hydronephrosisund
Ureterhydrose, kleine undifferenzierte Gonaden lateral der Nieren
und Missbildungen des Gehirns.

F11Z%t 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)

F21Zxt 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)
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HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME : ZTO/MODTS Test substance: other TS
KEMIIEXSE Test substance: Dinatriumsalz des EDTA
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5. Rat Rat

HUERR (%) 4§ : Sprague—Dawley Strain: Sprague—Dawley

R HYN 1) FEIRL TS0 FEIRL TS0

mEE BEEF2RU3 % 2 und 3 % im Futter
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BERK BEERE RS
SAERHARS <RI tT1R0-21HE . 6-14H B X(26-21HE Exposur'e pelriod: 0.-21. Tag, 6.-14. Tag oder 6.-21. Tag der
raechtigkeit
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Bei allen behandelten Muttertieren wurde Diarrhoe festgestellt.
Bekamen die Ratten 2 % NA2-EDTA waehrend der gesamten
Traechtigkeit im Futter, so konnte kein Effekt auf die Zahl der
Implantationen und Wuerfe mit lebenden Nachkommen beobachtet
werden. Die Zahl der Nachkommen mit Missbildungen lag bei 7 %.
Wurde den Tieren waehrend der gesamten Traechtigkeit Futter mit
3 % NA2-EDTA gegeben, konnten nach der Paarung der Tiere keine
Implantationen festgestellt werden. Bekamen die Tiere diese
Dosierung waehrend des 6. und 14.
Traechtigkeitstages, so wurden bei allen Tieren Implantationen
festgestellt, doch war fast die Haelfte der Implantate tot oder
resorbiert. 87 % der Nachkommen hatten Missbildungen. Wurden 3 %
NA2-EDTA vom 6. bis 21. Traechtigkeitstag ins Futter gegeben, so
lag die Zahl der resorbierten bzw. toten Foeten bei 54 %. Das
Geburtsgewicht der Nachkommen war signifikant reduziert, alle
Nachkommen wiesen Missbildungen auf. Missbildungen waren
klumpige Beine, Mikroagnathie und Agnathie, Mikroanophthalmie
und Anophthalmie, Gaumenspalte, Gehirnveraenderungen, kurzer

- geringelter Schwanz und fehlende und miteinander verwachsene

ER HRXSHR Zehen. Applizierte man den Muttertieren gleichzeitig mit NA2—
EDTA im Futter 1000 ppm Zink, so traten diese Veraenderungen
nicht auf.
— Ein signifikanter Anstieg der Resorptionen, der foetalen
Mortalitaet und Missbildungen bei den ueberlebenden Foeten wurde
beobachtet.
- Die Resorptionsrate pro Wurf Nach DiINaEDTA — Gabe betrug
33.4 +/- 6.5 %; die in der Kontrollgruppe 4.3 +/- 1.3 %.
— Die Missbildungsrate betrug in der Versuchsgruppe 71.1 +/-7.9 %;
bei den Kontrollen 0.4 +/- 0.3 %.
— Das Foetengewicht war signifikant reduziert.
— Typische Missbildungen waren Gaumenspalten, Mikrognathie,
Mikrophthalmie, Meningozoele, Phocomelie, Klumpfuss, kurzer
Ringelschwanz, Ektrodaktylie und Nabelbruch.
— Interne Defekte waren Gefaessanomalien, Defekte am
Interventricularseptum, kleine oder fehlende Lungenfluegel,
fehlender Thymus, kleine Nieren verbunden mit Hydronephrosisund
Ureterhydrose, kleine undifferenzierte Gonaden lateral der Nieren
und Missbildungen des Gehirns.
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PIZx9 HNOAEL (NOEL)X [%
LOAEL (LOEL)

F11Z%t 9 HNOAEL (NOEL)X [
LOAEL (LOEL)
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LOAEL (LOEL)
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HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEBYE: TOMHDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
Calcium — EDTA durchgefuehrt.
T =
HiEk ALY Z Dt other
GLPER B s
HERE{To-F -
= Rat Rat
HUERR (R4 4t :no data Strain: no data
G YN H3) F F
BEE 0.3 mmol/kg 0.3 mmol/kg
Z A (R O =
i.p. 1p.
EREREAR I_i'<ﬁ*é§ﬂﬁfl: 18 (3FiR# 1385R) Exposure period: 1 Tag (13. Tag der Traechtigkeit)
i ERBRHAR . IEIR22HEFET Duration of test: bis _zum 22. Tag der Traechtigkeit
RELATREHE -
Frequency of treatment: einmalig
Control Group: yes
Die Untersuchungen wurden an “Albinoratten” durchgefuehrt.
Die Tiere erhielten 5; 10; 20 oder 40 mg/kg Blei als Bleinitrat,
AIBEEE - 18] geloest in aqua destillata, am 9.; 10. und 11.
StERZ TEREE - HY Tag p.c. i.v. appliziert. Eine andere Gruppe erhielt 0.3 mmol/kg
FARRN DiNaCaEDTA, geloest in aqua destillata, am 13. Tag i.p. Eine
XEMIIRXS R weitere Gruppe erhielt 40 mg Blei/kg, wie beschrieben und
zusaetzlich 0.3 mmol DiNaCaEDTA/kg am 13.
Tag p.c. Die Kontrolle blieb unbehandelt.
In jeder Gruppe wurden 6 Tiere eingesetzt.
Am “22. Tag der Traechtigkeit” wurden die Tiere getoetet und die
Embryonen untersucht.
#fETF RN =

LT () ST Bsf -
AEHWERR =
REH -
87,/ BRI =
B

EEY

W RHAR (3T 4R0B A\ HHEH) =
RE. AEENE =
EEE, kS =
BT (EEE. TR DR
H SHFERRE)

MRFEFTR (RAER BERE) =
JrI__ﬂ§§$1l:i‘7“—E‘JFﬁE(%$$~ BB
BIRFTR (AR BERE) -
BHREEMRFEE~NDHZE) -
ﬁ?%ﬁﬁﬁﬂ‘]ﬁﬁi(%iﬁ‘ X3
EREF 8B O A E -
%E%&(Eﬁﬁéﬁﬁ&lﬁﬂéﬁﬁ) -
EHERGERIBEEFFR/BS
WRAF S0

EBRHEE -
DREEFE -
RIRMERGIRBE. ARER.
BHEIEA)

ERICESSNT-8 =
AERIGE -
HETAEER -
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Ergebnisse:

- 10; 20 und 40 mg Blei/kg wirkten maternaltoxisch. Die Gabe von
DiNaCaEDTA allein fuehrte zu Anorexie, Lethargie und Diarrhoe
fuer die Dauer der Traechtigkeit.

— Die Anzahl der Resorptionen wird durch Blei
dosisabhaengigerhoeht.

— Das Koerpergewicht der Embryonen wird durch Blei
dosisabhaengig signifikant erniedrigt.

— Die Zahl der Fehlbildungen steigt, ebenfalls dosisabhaengig, an.
— DiNaCaEDTA allein wirkt aehnlich wie Blei, die Unterschiede zur
Kontrolle sind aber nicht signifikant.

— Wird DiNaCaEDTA nach der Bleiapplikation gegeben, dann
reduziert es die Bleiwirkung signifikant (mit Ausnahme der Anzahl

STIR FR: Missbildungen, die praktisch nicht beeinflusst wurde). Die Werte der

- MEMTRXSER Kontrollen werden aber nicht erreicht.
— Der Bleigehalt in Leber, Nieren, Gehirn, Plazenta und Blutder
Muttertiere wird durch Blei — Gaben dosisabhaengig erhoeht.
— In Leber Nieren und Blut wird der Bleigehalt durch die
zusaetzliche Gabe von DiNaCaEDTA signifikant gesenkt; die
Kontrollwerte werden nicht erreicht; im Gehirn wird der Bleigehalt
durch DiNaCaEDTA leicht, in der Plazenta signifikant erhoeht
(gegenueber den Tieren, die nur Blei erhielten).
— DiNaCaEDTA allein beeinflusst die Bleiwerte nicht.
— Der Bleigehalt der Feten steigt nach Bleigabe dosisabhaengig an.
— Zusaetzliche Gabe von DiNaCaEDTA senkt den Bleigehalt der
Feten leicht (nicht signifikant).
— Der Zinkgehalt wurde bei den Muttertieren und den Feten weder
durch Blei noch durch DiNaCaEDTA veraendert.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

S8 14 D TR L XIEXSHE Veroeffentlichung akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (183) (183)

(% =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE: ZOMOTS Test substance: other TS

XEMTRXSE Test substance: EDTA

ET =

Pak:S

HiEkHARSAY Z D : Chernoff-Kavlock Test other: Chernoff-Kavlock Test

GLPE& ] B

HREToF -

5. Rat Rat

HERR R R F Dt : Alpk (Wistar—Abstammung) Strain: other: Alpk (Wistar—Abstammung)

TEB (e M, - F) F F

BEg 1000 mg/kg 1000 mg/kg

ZRAEE (M3 DEME =

BEER BIRL TS BIRL TS

#0.BELL oral unspecified

ER MR [ﬁ(i’*‘éﬁﬂlﬁ: §¥DE7~17EI B Exposure period: 7.-17. Tag der Traechtigkeit

BT SEREAR : XEMIIEXSE Duration of test: bis zum 5. Tag post partum

X ECHi 5= 55 A =

RERZ M WIBLEE T —HL Frequency of treatment: keine Angaben

o xR HY Control Group: _yes, concurrent vehicle

#fEt R E —

F&R

A TESN AN ]| =

AEH-YiiRH =

RER =

BH/ %IRRT =

AR =

Y =

EIREAR (PEROB M HFEE) -

RE, KEENE -

IS, ke -

BRERPTR (EEE. TROERE _

HA SR )

MRFHIRR (AR EERE) -

gi&itﬁﬂ@ﬁﬁi(%iﬁ‘i% _

BB R (REE EERE) =

BEEERFEE~DEE) -

‘rfﬁ?ﬂﬁ:ﬁiﬁﬂ"]ﬁﬁﬁ(%iiﬁ BB B

FEREFHKRURE -

%E%ﬂl(iﬁﬂéﬁ%ﬁ&lﬂﬂéﬁ%ﬁ) =

EEEGERIBEEFFR/ES _
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HETHIRER =
In diesem Chernoff-Kavlock Test mit Ratten, bei dem das
maternale Gewicht, die Zahl der Wuerfe mit lebenden Nachkommen,

SR XEXBR die Wurfgroesse, die Ueberlebensrate der Nachkommen am 1. und

5. Tag postnatal, sowie die Koerpergewichtsentwicklung der
Nachkommen bis zum 5. Tag postnatal beruecksichtigt wurden
zeigte EDTA keine teratogene Effekte.
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[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

{E8 14 D FIET R L XIEXSHE Rahmendaten fuer diesen Test liegen vor

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA STk (5T X Ak) (185) (185)

(%5 =

AERME S IFLUOOTIVMERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HERME: ZTO/MODTS Test substance: other TS

XEMIIRXSHE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —

EDTA durchgefuehrt.

ET =

Pak:

HiE A HARSAY Z Db other

GLPE& LVZ LZ

HREToF -

5. Rat Rat

HUERR (R4 %% CD-1 Strain: CD-1

TEB (e M, - F) F F

mEg 375 mg/kg/H 375 mg/kg/Tag

ZRASE (MR DEMEK -

BEER BIRL TS BIRL TS

s.C. s.C.

HERHAR IE<EHR: FIRT~148 8 Exposure period: 7. bis 14. Tag der Traechtigkeit

ARERAIA HERHIRE: iFIR21IBEET Duration of test: bis zum 21. Tag der Traechtigkeit

X ECHi 5= 55 A =

RERZ M WIBLEE T —HL Frequency of treatment: keine Angaben

AT *HEE: HY Control Group: _yes, concurrent vehicle

E‘I‘?E’MME —

g

ETRGE), RTRH =

AEH-YiiR =

RER =

1/ ERIRE =

AR =

Y =

EIREAR (3ER0OB M HFEE) -

RE, KEENE -

IS ke -

BRRPTR (EEE. TROERE _

B SR )

MRFHIFR (AR TERE) -

%ﬂi&i1b$ﬂ@ﬁﬁﬁ(%$$~§% _

BB R (REE TEE) -

BEEERFEE~DEZE) -

ﬁiﬁ%ﬁﬁﬁﬁﬂ‘]ﬁﬁi(%iﬁ‘ B _

FEIREF R NMAE =

iﬁ%ﬂl(iﬁﬁé‘ﬁﬁ&lﬁﬂéﬁﬁ) =

EFE(ERIBEEFFR/ LS _

LsikEa0)

ERET =

DGRETFE =

RERMEZEGIREARE. RIBEA. _

BIRIER)

RIS ESh-E =

AE R =

TSR =
In der Kontrollgruppe wurden 14 und in der Versuchsgruppe
25Muttertiere eingesetzt.
Das DiNaEDTA wurde inKaliumphosphatpuffer (73 mM, pH 5.88)
geloest. Das Applikationsvolumen waren 0.75 ml/250 g KG.
— Die maternale Letalitaet nach DiINaEDTA - Applikation betrug 24
%. Bei den Tieren kam es zu Schockzustand und Lautaeusserungen
waehrend der Applikation.
— Die Futteraufnahme war vermindert und es trat Diarrhoe auf.
— Zwischen dem 7. und 14. Traechtigkeitstag nahmen die
behandelten Tiere 1.7 +/— 8.69 g ab; die Kontrolltiere 31.0 +/- 2.96
g zu.
— Die Zahl der Implantate pro Wurf bei den Versuchstieren

SR XEXBR entsprach der bei den Kontrollen.

— Die Resorptionsrate pro Wurf betrug in der DiNaEDTA — Gruppe
31.9 +/-10.5 % und in der Kontrollgruppe 1.3 +/- 0.9%.

— Das Gewicht der Feten war in der Versuchsgruppe
gegenueberder Kontrollgruppe leicht aber signifikant vermindert.

— Die Missbildungsrate war erhoeht, ohne Signifikanzniveau zu
erreichen (4.3 +/- 2.8 % in der Versuchs— und 0.7 +#/- 0.7 % in der
Kontrollgruppe).

— Beobachtet wurden cervikale Rippen sowie verwachsene und
verzweigte Rippen.

— Externe oder viscerale Missbildungen wurden nicht beobachtet.
Die Autorin diskutiert, dass das s.c. applizierte DiNaEDTA
grossenteils an der Applikationsstelle verbleibt und damit nicht
teratogen wirksam werden kann.
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HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEZE HEBYE: TOMHDTS Test substance: other TS
XEHMIEIRERXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurden Calcium-EDTA
und Zink—EDTA verwendet. Es wurden Stammloesungen durch die
Reaktion aequimolarer Mengen von Calciumcarbonat bzw. Zinkoxid
und EDTA hergestellt. ZnCaEDTA wurde durch Mischung gleicher
Volumina der Stammloesungen gewonnen.
T =
ik
HiEk ALY Z Dtk other
GLPE & T TE§
HBRE(ToF =
= Rat Rat
HERR (R %4 : Long—Evans Strain: Long-Evans
G YN H3) F F
2; 4;6 XU 8 mmol Ca—EDTA/mE2/d (= 0.33; 0.66; 0.99 % 1Uf1.32  [2; 4; 6 und 8 mmol Ca—EDTA/mE2/d (= 0.33; 0.66; 0.99 und 1.32
k5= mmol/kgKG/d = 110; 219; 329 BT 439 mg/kg KG/d) mmol/kgKG/d = 110; 219; 329 und 439 mg/kg KG/d)
ZHASE (R OEHMH RS _SE#R 7=
n BEIRL TS BEIRL TS
RS ER s.C. s.C.
HEREAR l_i(ﬁ%ﬂﬁﬂ: 1FiR11~158 8 Exposure period: 11. bis 15. Tag der Traechtigkeit
i SERHAR: iFIR21IBBEET Duration of test: bis zum 21. Tag der Traechtigkeit
3 B il = 55 A =
Frequency of treatment: zwei mal taeglich im Abstand von 12
Stunden je die Haelfte der Dosis
Control Group: yes
MIBLEE | H2E Es wurde die teratogene Wirkung von CaEDTA, einem Antidot bei
SHER Lt xtEBEE: HY Bleivergiftungen untersucht.
B In jeder Gruppe wurden 20 Muttertiere eingesetzt.
XEMIIRXS R Die Dosierung von ZnEDTA und ZnCaEDTA war jeweils 8 und 20
mmol/mE2/Tag. Die Kontrolle erhielt physiologische
Kochsalzloesung (4 mmol/mE2/Tag). Die Dosierung des CaEDTA
reicht von der Haelfte bis zum Doppelten der maximalen
therapeutischen Dosis fuer Kinder (4 mmol/mE2/d).
fFEt RN =
FER
TR () SRR -
HAEhi-YiEiRiK -
RER =
BH/ % ERIRE -
AR =
BEK =
DENRHEARE (BEIROB AN SRER) -
RE.REENE -
BEE, 8KE =

BRARATR (EEE. TR DR
H SFFRERRE)

MERFEFTR (RAER BERE)
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)

BIBRFTR (AR BERE)

BHEEEMFEE~NDZE)
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XEXSHR

B EMDNOAEL: 110 mg/kg bw

6 und 8 mmol CaEDTA/mE2/d (= 329 und 439 mg/kg/d) wirken
maternaltoxisch (Diarrhoe, verminderte Wasseraufnahme
verminderte Harnausscheidung, Lethargie). Am 17.

Gestationstag starb in diesen beiden Gruppen je ein Muttertier.
Die Gewichtsentwicklung war dosisabhaengig ab 4 mmol CaEDTA
(= 219 mg/kg/d) vermindert.

Histologische Untersuchungen 12 Stunden nach der letzten
Applikation ergaben keine Laesionen der Darmschleimhaut.

Sehr leichte Schaedigungen wurden am 16. und 21.
Traechtigkeitstag bei den Muttertieren der Dosisgruppen 6 und 8
mmol CaEDTA/mE2/d festgestellt (hyalintropfige Veraenderungen
in den proximalen Tubuli contorti der Nieren).

In den Gruppen 6 und 8 mmol/mE2 waren bei 1 bzw 4 Muttertieren
alle Embryonen resorbiert. Die Anzahl der Resorptionen insgesamt
war in diesen beiden Gruppen dosiabhaengig erhoeht, die der
lebenden Feten erniedrigt.

Das Koerpergewicht und die Kopf-Rumpf-Laenge der Feten
warenab 4 mmol/mE2 dosisabhaengig vermindert.

Die Anzahl von Fehlbildungen war dosisabhaengig erhoeht;
Signifikanz trat ab 4 mmol/mE2 (= 219 mg/kg/d) auf. Als
Fehlbildungen werden u.a. aufgelistet: Gaumenspalten;

Spalten im Palatinum bei intakter Schleimhaut (in allen 4
Dosisgruppen); Ringelschwanz; Anasarca (nur bei 8
mmol/mE2);Adactylie-Syndactylie; Hydrocephalus;

Fehlbildungen an Rippen, Brustbein und Wirbeln sowie
Brachygnathie. Restriktive Fuetterung fuehrt zur
Beientraechtigung der Koerpergewichtsentwichlung der Muttertiere
und zu einem verminderten Koerpergewicht der Feten. Die
Fehlbildungsrate wird durch Futterrestriktion gegenueber den
Kontrollen nicht erhoeht.

8 mmol/mE2 ZnEDTA bzw ZnCaEDTA wirken nicht
maternaltoxisch.Die Anzahl der Resorptionen wird durch
beideSubstanzen nicht erhoeht.

Gewichtsentwicklung der Muttertiere, Koerpergewicht und Kopf—
Rumpf-Laenge der Feten werden ebenfalls nicht beeintraechtigt.
Beide Substanzen beeinflussen in dieser Dosierung Art und Anzahl
der Fehlbildungen verglichen mit den Kontrollen nicht. 20
mmol/mE2 ZnEDTA bzw ZnCaEDTA fuehren zu verminderter
Futteraufnahme und Koerpergewichtsentwicklung der Muttertiere.
ZnEDTA hat in dieser Konzentration keinen teratogenen Effekt;
ZnCaEDTA fuehrt zu einer signifikanten Erhoehung der Spalten im
Palatinum verlichen mit der Kontrolle und einer Kontrolle, die
hypertone Natriumchloridloesung (20 mmol/mE2/d) erhielt.

Die Zinkexkretion ueber den Harn wird durch CaEDTA in allen
Dosierungen auf das 17— (2 mmol/mE2) bis 25—fache (4 — 8
mmol/mE2) gegenueber den Kontrolltieren erhoeht. Am 19. Tag der
Traechtigkeit sind die Normalwerte wieder erreicht.

Die Zinkkonzentration in der maternalenLeber wird durch 8
mmol/mE2 am Ende der Applikation um ca.

27 % gesenkt; durch die gleiche Dosis ZnCaEDTA um ca. 27 %
erhoeht. Am 21. Tag p.c. ist der Zn — Gehalt wider normalisiert.
Der Zinkgehalt des maternalen Plasmas ist an 16. Gestationstag in
allen CaEDTA - Gruppen dosisabhaengig signifikant (um 29 bis 52
%) verringert. Auch 8 mmol/mE2 ZnCaEDTA fuehren zu einer
signifikanten Verringerung des Zn — Gehaltes im Plasma.
Demgegenueber wirdder Zinkgehalt im Plasma durch ZnEDTA
dosisabhaengig signifikant erhoeht. Am 21. Tag sind die Werte in
allen Gruppen wieder normalisiert.Der Zinkgehalt der Feten wird
durch CaEDTA ab 4 mmol/mE2 dosisabhaengig signifikant
vermindert.

Als Mechanismus fuer die durch EDTA induzierten teratogenen
Effekte wird Zink— und Manganmangel diskutiert. Die Affinitaet der
EDTA zu Zink istgroesser als die zu Calcium,die zu Mangan liegt
zwischen beiden; dadurch wird Zn(und Mn) von CaEDTA gebunden.
Zinkfreie Diaet fuehrt bei Ratten zu schweren embryonalen
Schaedigungen (Hurley et al. 1971; Hurley und Swenerton 1966).

NOAEL Maternalt.: 110 mg/kg bw

F11Zxt9 ANOAEL (NOEL)X [%
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5-10Z D th B & 1H 3R
OTHER RELEVANT INFOMATION

HEEWER IFLUOTIVNEEEEFR) D L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
Calcium — EDTA durchgefuehrt.

T =

JiE

BiE A AARSAY A7 EYEFR RIS D48 E 15 Type: Biochemical or cellular interactions

GLPE& FRL TS FRL TS
HEBRETo5F -

Die Untersuchungen wurden an maennlichen CD — Ratten

durchgefuehrt.

Die Pruefsubstanz wurde in physiologischer Kochsalzloesung

geloest.

Die Tiere erhielten einmal oder taeglich an drei

aufeinanderfolgenden Tagen je 400 mg DiNaCaEDTA/kg KG i.p.

appliziert (Applikationsvolumen: 2 ml/kg KG). Die Kontrolltiere

erhielten das gleiche Volumen physiologische Kochsalzloesung.

SERS M NEXBRE \J§ Versuchsgruppe wurden 10, in der Kontrollgruppe 5 Tiere
eingesetzt.

Je 5 Versuchstiere wurden einen, die anderen 5 Tiere 3 Tage nach

der (letzten) Applikation getoetet, die Kontrolltiere am 2.

Versuchstag.

Eine Ratte erhielt die gleiche DiNaCaEDTA — Dosis und wurde nach|

7 Tagen getoetet.

Die Nieren wurden entnommen und aufgearbeitet. Die

aufgearbeiteten Nierenhomogenate wurden ueber eine Sephadex —

Saeule getrennt.

Ergebnisse:

— In den Nierenhomogenaten, die einen Tag nach DiNaCaEDTA -
Applikation hergestellt wurden, konnte kein Zink in der
Metallothionein (MT) — Fraktion detektiert werden, dafuer aber an
EDTA assoziertes Zink.

— In den Proben die 3 Tage nach der einmaligen DiNaCaEDTA -
Applikation gemacht wurden, war der groesste Teil des Zinks in der
EDTA - Fraktion, es konnte aber auch Zink in der MT — Fraktion
gemessen werden.

— In den Nieren, die 3 Tage nach der 3. DiNaCaEDTA - Gabe
untersucht wurden, war der Zink—-EDTA — Gehalt gegenueber
dervorhergehenden Untersuchung weiter angestiegen; sehr
geringeMengen Zink wurden auch in der MT — Fraktion gemessen.
— 7 Tage nach der DiNaCaEDTA - Injektion entsprach der Zink —
Gehalt in der MT — Fraktion etwa dem der Kontrollen. Es war aber
auch noch eine kleine Zink — EDTA — Fraktion nachweisbar.

— Der Gesamt — Zinkgehalt der Nieren war einen Tag nach der
=R (letzten) Applikation dosisabhaengig signifikant erhoeht.
;%ﬁﬂliﬁj{%ﬂg — Drei Tage nach einer Injektion war der Zinkgehalt wieder

: vermindert, war aber gegenueber den Kontrolltieren noch signifikant
erhoeht.

— Drei Tage nach drei Injektionen war der Zinkgehalt gegenueber
dem Vorwert weiter angestiegen.

— Der MT — Gehalt war einen Tag nach einer DiNaCaEDTA -
Gabesignifikant erniedrigt. Nach 3 Tagen war er wieder normalisiert.
— Sowohl einen als auch drei Tage nach der dreimaligen Injektion
war der MT — deutlich erhoeht (nach einem Tag wegen der sehr
grossen Streuung nicht signifikant).

Als Ursache fuer die MT — Abnahme diskutieren die Autoren die
Repression der MT — Synthese durch den induzierten Zink —
Mangel. (Als Vergleich wird die Halbwertzeit von Zink — Thionein in
der Rattenleber mit 20 Stunden angegeben.)

Das nach Pinozytose intrazellulaer vorhandene EDTA bewirkt eine
laenger anhaltende Bindung von Metall — lonen und daraus
resultierende Zellschaedigungen. Die Halbwertzeit fuer diese EDTA
— Fraktion wurde nicht naeher bestimmt; sie betraegt aber nach
Ansicht der Autoren einige Tage.

[Pl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY
1S3 14 D IR HL XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3CRk (GTCRR) (215) (215)
|{EZ
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IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEYE XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Tetranatrium —
EDTA durchgefuehrt.

EZ =

7k

BiE A AARSAY A7 EYEFR SR D4R E 5 Type: Biochemical or cellular interactions

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
— In dieser Studie wurde die Wirkung von TetraNaEDTA auf
dieAktivitaet und Stabilitaet des Cytochrom P450 —
enthaltendenMonooxygenase — System im Leber — Mikrosomen
Assay (LMA) mit S9 - Fraktionen der Mausleber nach
verschiedenen Induktionen untersucht.
— Sie wurde durchgefuehrt um die Aktivierungssysteme bei in vitro

st pa s - Mutagenitaetstests zu optimieren.

B HRXSHR — Untersucht wurden die Wirkung der Mixed—function
OxygenaseAktivitaet bezueglichder Aminopyrin—-N-Demethylase
(APD), der p—Nitroanisol-O—Demethylase (pNAD) und der NADPH
— abhaengigen Lipidperoxidation (LP).
— Folgende TetraNaEDTA - Konzentrationen im Kulturmedium
wurden getestet: 1; 3; 5; 10 und 40 mM. Die Inkubation erfolgte bei
37 Grad Celsius.

R

#ER -]

[t -
Ergebnisse:
— Nach Aroclor 1254 (AC) - Induktion erreicht die mittlere
spezifische Aktivitaet (Asp) der APD und der pNAD in der S9 —
Fraktion nach Inkubation mit 5 mM TetraNaEDTA ein Maximum
(mit einer Erhoehung um 29 bzw 43 % gegenueber den
Kontrollwerten).
— Durch 40 mM TetraNaEDTA wurde die Asp der beiden Enzyme
signifikant gehemmt.
- Die LP wird hochsignifikant inhibiert (es wurden folgende MDA —
Mengen nach 30 Minuten Inkubation nachgewiesen:
Kontrolle 1.12 nmol/mg; 1 mM EDTA (= TetraNaEDTA) 0.65
nmol/mg; 3 und 5 mM EDTA je 0.02 nmol/mg; 10 mM EDTA 0.03
nmol/mg sowie40 mM EDTA 0.04 nmol/mg).

e - Vergleichbare Ergebnisse wurden mit (Natrium — Phenobarbital +
SER §< ’IHHIIFK;*BE beta — Naphthoflavon) — induzierten S9 — Fraktionen erhalten. Die
AT RN Aktivitaetserhoehung der Monooxygenasen lag in diesem System

bei 25 bzw. 29 %.
— Durch die Kombination der beiden Induktoren wird die Aktivitaet
der S9 - Fraktion staerker erhoeht als durch AC.
An Saccharomyces cerevisiae D7 wurde der Einfluss von
TetraNaEDTA auf die mutagene Potenz des Praemutagens
Cyclophosphamid untersucht.
— 5 mM TetraNaEDTA steigerten im LMA die Anzahl der
mitotischen Genkonversionen, der mitotischen Crossing—over und
der Punkt—Rueck—Mutationen signifikant.
Dies fuehrten die Autoren auf die durch TetraNaEDTA gesteigerte
metabolische Aktivitaet zurueck.
Sie weisen darauf hin, dass EDTA die Zuverlaessigkeit, sowie die
Empfindlichkeit dieser Tests erhoehen koennte.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| R #R (ST XX k) (217) (132) (217) (132)
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HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

EZ =

BiE A AARSAY A7 EYEFR SR D4R E 15 FH Type: Biochemical or cellular interactions

GLP#E& EIRL TS EIRL TS

HEREITo-F -
Die Untersuchungen mit 4 Tumor — Promotoren (Halogen —
Kohlenwasserstoffe) und 7 Nicht — Kanzerogenen (u.a. EDTA)
wurden an weiblichen Sprague—-Dawley — CD — Ratten
durchgefuehrt.
Die Dosierung betrug 1/5 und 3/5 der LD50 (LD50 — Angaben aus
NIOSH RTECS 1981-1982); fuer EDTA: 400 und 1200 mg/kg KG.

HERE M XRAXSR Die Loesung erfolgte in physiologischer

Kochsalzloesung,die Applikation war oral.

Untersucht wurden biochemische Parameter, die Hinweise auf die
hepatocarcinogene Wirkung einer Substanz geben koennen (DNA —
Schaedigung, Ornithin — Decarboxylase —

Aktivitaet, Serum — Alanin — Aminotransferase — Aktivitaet,

Cytochrom P450 — Gehalt und Glutathiongehalt in der Leber).




Ergebnisse:
Keiner der genannten Parameter wurde durch die EDTA —
Applikation beeintraechtigt.

EIR mR: Das vorgestellte System biochemischer Parameter ist geeignetum

- XEHIEIRERXS R Tumorpromotoren und nicht kanzerogene Substanzen zu
unterscheiden. Es ist bei halogenierten Kohlenwasserstoffen besser]|
geeignet Tumor — promovierende Eigenschaften vorherzusagen als
Kurzzeit — Mutagenitaets — Tests.

B3 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEMEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (218) (218)

&EZ =

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

EE HERME  XEMIIRXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
Calcium — EDTA durchgefuehrt.

ET =

HiE A HARSA A4 7 EYILFH RIS MR O E 1EH Type: Biochemical or cellular interactions

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HBREToF -
Die Untersuchungen wurden an maennlichen CD - Ratten
durchgefuehrt.
Die Pruefsubstanz wurde in physiologischer Kochsalzloesung
geloest.
Die Tiere erhielten taeglich an 1; 2 bzw. 3 aufeinanderfolgenden
Tagen 400 mg DiNaCaEDTA/kg KG i.p. appliziert

REREHY XENXSHE (Applikationsvolumen: 2 ml/kg KG). Die Kontrolltiere erhielten das

gleiche Volumen physiologische Kochsalzloesung.

In der Versuchsgruppe wurden 12, in der Kontrollgruppe 6 Tiere
eingesetzt.

24 Stunden nach jeder Injektion wurden je 4 Versuchs— und 2
Kontrolltiere getoetet.

Die Nieren wurden entnommen und aufgearbeitet.

Ergebnisse:

— Die Zinkkonzentration in den Nieren steigt zeitabhaengig an. Der
Anstieg ist am 3. Tag mit 44.3 +/— 2.8 ug Zink/g Niere gegenueber
26.2 +/- 2.0 ug/g bei den Kontrollen signifikant.

FER gi’.ﬂ]ﬂiﬁj{*w - Der Gehalt an Metallothionein (MT) signifikant von 40.7 +/— 2.1
RETIIS IR A Z AN ug/g (Kontrollen) auf 23.6 +/- 2.1 ug/g nach einer Injektion und auf

16.7 +/- 2.2 ug/g nach 2 Injektionen.
Nachder dritten Injektion stieg der MT — Gehalt wieder auf den
Wert der Kontrolltiere.

[Tl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S84 D TR XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (215) (215)
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HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit DiNaEDTA
durchgefuehrt.

T =

7k

BiE A AARSAY A7 EYEFR SR D4R E 15 FH Type: Biochemical or cellular interactions

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(To-F -
Es wurde der Einfluss von DiINaEDTA und Metallionen auf die de—
novo — Synthese von Glucose untersucht.
Die Untersuchungen erfolgten an Nierenrinden — Schnitten von
maennlichen Wistar — Ratten (Koerpergewicht 125 bis 250 g).
Die Kultivierung erfolgte in Krebs — Ringer — Bikarbonatpuffer, pH
7.4 bei 38 Grad Celsius fuer 60 Minuten.
Als Substrat diente Na —Pyruvat 0.01 M.

RER S XEAXSHE Die Zugabe von 2x10E-3 M DiNaEDTA zum Kulturmedium

reduziertdie Glucosebildung auf 40 +/— 9 % gegenueber der
Kontrolle (nur Pyruvatzusatz). (Auch Zn++; Cu++ und Cd++ Ionen in
Konzentrationen ueber 10E-4 M inhibieren die Glucosesynthese;
Mg++; Co++; Cr+++; Fe++ und Ni++ lonen haben keinen Einfluss,
waehrend Calcium— (2x10E-3 M CaCl2) und Mangan— (2x10E-3 M
MnS04) Zugabe zu einer Verdopplung der Glucosesynthese
fuehren.)

bkl

1R =
- Bei Vorinkubation der Schnitte mit DiNaEDTA fuer 30 Minuten

ER XEXSHE fuehrt die Zugabe von Ca++ oder Mn++ lonen nicht
zurvollstaendigen Restitution der Glucosesynthese.

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D IR XIEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

(219) (219)
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HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HERME: XEMIIRXS R Test substance: Es werden keine Angaben zur verwendeten
EDTA gemacht.
EZ =
E ———
BiE A AARSAY A7 EYEFR SR D4R E 5 Type: Biochemical or cellular interactions
%Pifﬁﬁ BIRLTEEEL BIRLTEEEL

biE
HEam

R

XEXSHR

Es wurden Untersuchungen an: 113Cd7-, (Zn1,Cd6)- und 113Cd6—
Metallothionein—2a (MT) der Kaninchenleber durchgefuehrt. Das
untersuchte MT hat seine physiologische Funktion im Metall—
Metabolismus (Zn, Cu) und in der Schwermetall — Detoxifizierung
(Hg, Cd). Das Cd-gesaettigte MT enthaelt 7 CdIl - lonen in 2
Metall-Thiolat — Clustern (4 im Cluster A; 3 im Cluster B).

Die Inkubation von Cd7-MT mit der 20—fachen molaren
Konzentration EDTA (in 20 mM Kaliumphosphat — Puffer, pH 7.0)
fuehrt zur Bildung von Cd6-MT. (Ein Hinweis auf eine labile
Bindungsstelle im Protein.) Das NMR — Spektrum zeigt,dass das
Cd-lon aus dem Cluster B geloest wurde. Die Affinitaet des Znll —
Ion zu den Bindungsstellen ist ca 10E4—fach geringer als die von
CdIl. Das Znll - lon stabilisiert den Cd-MT — Komplex.

In frueheren Untersuchungen wurde gezeigt, dass ZNII —
Ionendurch EDTA aus Zn7-MT und (Zn3,Cd4)-MT wesentlich
schneller geloest werden als CdIl — Ionen. Im (Zn2,Cd5)-MT -
Komplex ist nur eins der beiden Znll — lonen und kein CdIl — Ion
unter EDTA labil.

[

2 HRRAETEREMEHY
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XKERX SR

Veroeffentlichung, akzeptabel
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IFLY

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

VOB R DL
64-02-8

MEE

64-02-8

HBRME  XEMIEXSR

Test substance:
durchgefuehrt.

Die Untersuchungen wurden mit Eisen — EDTA

EZTN

HiE A HARSA A4 7 EYILFH RIS MR O E 1EH Type: Biochemical or cellular interactions

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HBREToF =
An Lebermikrosomen wurden Untersuchungen zur Redox—

= = Transformation von Antikanzerogenen mit Chinon—Struktur

HEREM HRXSH] durchgefuehrt. Die Untersuchungen erfolgten an Mikrosomen aus
Lebern von maennlichen Wistarratten.

R

FER ||

G

b

] -
Ergebnisse:
NADPH-Cytochrom—P-450 — Reduktase (CR) reduziert die
Chinone(Adriamycin, Daunomycin, Mitomycin C) zu Semi— und
Hydrochinonen. In Anwesenheit von Sauerstoff sind, wegen
derschnellen Reoxidation keine Hydrochinone nachweisbar. Dabei
entstehen Hydroxylradikale. Die Bildung der Hydroxylradikalewird
durch FeEDTA stimuliert (hoechste Aktivitaet bei Konzentrationen

SEIR R: von 2-5 x 10E-7 M FeEDTA) und durch Katalaseinhibiert.

- XEMIIRXSE Die Autoren schlussfolgern:
Da der Herzmuskel frei von Superoxid-Dismutase und Katalase ist,
wird die selektive Cardiotoxizitaet dieser Verbindungenbesser
verstaendlich. Durch die hypoxischen Bedingungen im Krebsgewebe
erfolgt die Bildung der Semichinone dieser Verbindungen und der
Hydroxylradikale schneller und ihre Lebenszeit ist verlaengert.
Therapeutische und toxische Wirkung beruhen also auf dem
gleichen Mechanismus.

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
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HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HERME: XEMIIRXS R Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Eisen—-EDTA
durchgefuehrt. Es wurde hergestellt durch Loesung von 5 mM
Eisenammonsulfat in 10 mM EDTA.

EZ =

ik

HiE/HARSAY A7 YN RISHBEOHEEER Type: Biochemical or cellular interactions

LPi#E& BEIRL TS

FRL TS




Es wurden Untersuchungen zur Oxidation von Methanol zu
Formaldehyd durch Rattenleber — Mikrosomen durchgefuehrt.

Die Lebermikrosomen wurden von maennlichen Sprague—Dawley —
Ratten gewonnen.

Die Methanoloxidation kann auf 2 Wegen erfolgen: ueber ein
NADPH-generierendes System (H202 als Praecursor fuer
Hydroxylionen) oder ueber ein H202-generierendes System
(Xanthin/Xanthin-Oxidase). Die Katalase-vermittelte Oxidation von
Methanol (H202 als Substrat) wird durch Azid (1 mM) vollstaendig
inhibiert, die NADPH-abhaengige nur zu 30-45 %.

Die Zugabe von H202 stimuliert die Methanoloxidation
konzentrationsabhaengig in Anwesenheit von Azid signifikant.(In
Abwesenheit von NADPH und Anwesenheit von Azid ist H202

S84 7 AP X SRR D E (£

R LERS wirkungslos.)
FeEDTA erhoeht die Entstehung von Hydroxylradikalen und fuehrt
zu einer konzentrationsabhaengigen Stimulierung der
Methanoloxidation sowohl in Anwesenheit als auch in Abwesenheit
von Azid.
Die FEEDTA - Wirkung wird durch Hydroxylradikal-Faenger in An—
und Abwesenheit von Azid gleich stark blockiert. Das zeigt, dass
FeEDTA vorzugsweise mit der Katalase um das H202 konkurriert.
Abschliessend stellen die Autoren fest, dass in vivo der Hauptweg
der Methanoloxidation ueber die Alkoholdehydrogenase (Mensch
und Affe) bzw. ueber die peroxisomale Katalase (Ratte) verlaeuft,
da die Hydroxyl—-Radikal — Produktion in vivo zu gering ist um einen
signifikanten Einfluss auf die Methanoloxidation zu haben.

B 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{SETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XXRR) (222) (222)
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HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fEE HERME  XEMIIRXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Eisen — EDTA
durchgefuehrt.

EZ =

Bk AT

Type: Biochemical or cellular interactions

FRL TS

FRL TS

Die Untersuchungen wurden an Salmonella typhimurium TA 1535
und TA100 durchgefuehrt.

Die metabolische Aktivierung erfolgte durch Aroclor 1254 —
induzierten Leber — S9 — Mix von BDVI — Ratten.

Es wurde der Einfluss von FEEDTA auf die durch N-Nitroso—-N—
benzyl-methylamin (NBzMA) induzierte Mutagenitaet untersucht.

R HRXSHR Die Mutagenitaet von NBzMA wurde durch FEEDTA in den
Konzentrationen 25 und 100 uM nicht beeinflusst. Das zeigt, dass
die metabolische Aktivierung von NBzMA nur ueber eine P450 —
katalysierte Reaktion und nicht ueber eine Hyroxylradikal —
abhaengige Aktivierung (die durch FEEDTA katalysiert werden
muesste) erfolgt.

[EE RS 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEMESHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Literatur, akzeptabel

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (223) (223)

EZ =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEYME XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
Calcium — EDTA durchgefuehrt.

ET =

Pak:

BiE A HARSAY A4 7 EYLFH R T MR O E 1EH Type: Biochemical or cellular interactions

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HRE(ToF -

SRER 1 =
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XEXSHR

Es wurde der Einfluss verschiedener Chelatoren auf die
experimentelle Zinkvergiftung untersucht.

Die Untersuchungen wurden an maennlichen Swiss — Maeusen
durchgefuehrt. In jeder Gruppe wurden 10 Tiere eingesetzt.
Zinkacetat wurde in den Dosierungen 0.49 (LD50) und 1.15 (LD99)
mmol/kg KG i.p. verabreicht.

Die Chelatoren wurden in physiologischer Kochsalzloesung geloest
und der pH — Wert auf 5-6 eingestellt.

Die Applikation erfolgte i.p. in einem Volumen von 0.2 ml/30g
unmittelbar nach der Zink — Gabe.

DiNaCaEDTA inhibiert die Zinktoxizitaet nach Gabe der LD50 in
den Dosierungen 0.98 und 2.45 mmol und nach Gabe der LD99in
der Dosierung 5.75 mmol voellig (alle eingesetzten Tiere
ueberlebten).

Die ED50 fue DiNaCaEDTA (gegen die LD99 von Zinkacetat)
betraegt 3,48 mmol/kg KG.
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S8 14 D TR L XIEXSHE Rahmendaten liegen vor
i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A 3CRk (GTCRR) (224) (224)
e -
HEBYMES IFLUOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
fEE HEBYE: XFHIIRXSHE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.
E*R

Type: Biochemical or cellular interactions

BRL TSN

BRL TSN

Es wurde der Einfluss von EDTA auf die bei Escherichia coli TK701,
TK702, TK501 und JC3890 (mit und ohne das Plasmid pKM101)
durch 4-Acetoxy—3-acetoxymethyl-acetophenon (AAMAP)
induzierte Mutagenitaet untersucht.

R KRS EDTA in der Konzentration 0.5 mM erhoeht die Mutagenitaetsrate
in Anwesenheit des Plasmids.
Als Mechanismus wird die Erhoehung der Permeabilitaet der
Zellwand diskutiert.

ERETE 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEMEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Literatur, akzeptabel

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (225) (225)

EZ =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt. Die EDTA wurde zur
Versuchsdurchfuehrung in molarem Ueberschuss zu einer
waessrigen FeClI3 — Loesung gegeben, so dass fuer die Versuche
Eisen — EDTA vorlag.

E%R

ﬁzﬁ/ﬁ AR54> AT EYEFR SR D4R E 15 H Type: Biochemical or cellular interactions
GLPES BIRLTEEL BIRLTEEEL
HBRE{ToFE -
Es wurde der Einfluss von 19 Chelatoren auf die Aufnahme
vonEisen durch Erythrozyten in vitro untersucht.
Zur Ermittlung der Incorporation von Eisen in die Erythrozyten
EREM XEXSHE diente 59Fe+++. Es wurde das prozentuale Verhaeltnis 59Fe in den

Erythrozyten/59Fe in Erythrozyten +
Inkubationsmedium bestimmt.

Die Eisenaufnahme wurde ueber 3 Stunden verfolgt.

73%/7)'“74/

247 APILZHX THERMDOHEEER
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Ergebnisse:
e — EDTA hemmt die Eisenaufnahme in die Erythrozyten.
ER ;ﬁﬂliﬁx - Insgesamt wird die Eiseninkorporation durch neutrale hydrophile
) e Chelatoren und durch Chelatoren, die einen geladenen Eisen —
Komplex bilden gehemmt und durch lipophileChelatoren gefoerdert.
[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfGETREEESHY
S35 14 D TR L XIEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| A 3CRk (GTCRR) (226) (226)
e =
HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
mEE HERME  XEMIXRXSHE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Calcium—(14C)-
EDTA, (45Ca)-Calcium — EDTA, Chrom—(14C)-EDTA und (51Cr)-
Chrom — EDTA durchgefuehrt.
E%R

Type: Biochemical or cellular interactions

GLPE&

BRL TS

ﬁ?ﬂbf(f‘éb\

REBRT{Tof-F
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Es wurde der Mechanismus der Vakuolisierung der Nieren bei
Ratten durch EDTA — Salze untersucht.

ER XEXSE Die Untersuchungen zeigen, dass die EDTA — induzierte
Vakuolisierung auf der Induktion von Pinocytose durch die Chelate
beruht.

[E RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FECEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSE Literatur, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FT3CHR) (227 (227)
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HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MESE HEEYME XKEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Calcium — EDTA
durchgefuehrt

,IiFR

ﬁzﬁ/ﬁ 1R54> A7 EYEFR SR D4R E 15 FH Type: Biochemical or cellular interactions

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

AERET o= F -

EREH -
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Es wurde der Einfluss von EDTA auf den Cholesterol — Gehalt in
Leber und Blutplasma untersucht.
Die Untersuchungen wurden an maennlichen Kaninchen der
RasseWeisse Neuseelaender durchgefuehrt.
Die Tiere erhielten Futter mit einem Gehalt von 0.1 % Cholesterol.
Das EDTA wurde ebenfalls ueber das Futter verabreicht, die Dosis

o war 3 g/Tier/d.

ER MRS Nach 16 Wochen waren der Gehalt an Gesamtcholesterol,
freiemCholesterol und verestertem Cholesterol in der Leber der
EDTA - behandelten Tiere signifikant niedriger als bei den Tieren
ohne EDTA. Der Plasmacholesterol — Gehalt wurde durchEDTA
nicht beeinflusst.
Der Lebercholesterol — Gehalt wurde also unabhaengig vom
Plasmaspiegel gesenkt. Der Mechanismus ist unbekannt.

St 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{TETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (228) (228)

&EZ =

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fEE SHERME  XEMIIRXSE Test substance: Aus den Angaben ist nicht eindeutig erkennbar,

ob die freie Saeure oder ein Salz der EDTA untersucht wurde.

75&/73 1S4 A4 T YL FHRIFHERRE O EE EF Type: Biochemical or cellular interactions

GLP#E& BIRL TS J%*RL’C(T‘éL\

HERETo5F

SRER 1

_
'unml

Es wurde der Einfluss von EDTA in vitro auf das Endothelin —
Converting — Enzym aus dem Gehirn von maennlichen Sprague—
AR XREXSHE Dawley — Ratten bestimmt.

Die Enzymaktivitaet wird durch EDTA inhibiert.

Die Hemmung ist regional unterschiedlich stark.

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

1S58 1E D I ErE L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A 3k (GE 3 k) (229) (229)

(% -

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit dem

Tetranatriumsalz der 2-(14C)-EDTA durchgefuehrt. Zum Vergleich
dienten Zink— Eisen— und Kupfer-EDTA

/I%‘R
ﬁzﬁ/ﬁ ARSA> AT RS Type: Cytotoxicity

GLPE& FRL TS FRL TS
HEBRETo5F -

Die Untersuchungen wurden an normalen Nierenzellen von Ratten
(NRK - 52E — CRL1570) durchgefuehrt.

Bestimmt wurden: Die Lebensfaehigkeit der Zellen (Trypanblau,

= Lactatdehydrogenase — Aktivitaet), die Koloniebildungsrate (Plating
ARG MRS efficiency), die Anzahl adhaerenter Zellen nach 72 — stuendiger
Inkubation mit TetraNaEDTA (Dosierung: 0.1; 1.0; 20; 66; 100 uM)
bzw 100 uMZn— Fe— oder Cu—~EDTA im normalen
Wachstumsmedium.

HEam =
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FiR:
<EMIZEXSR

Ergebnisse:

- TetraNaEDTA: Bei Konzentrationen bis zu 20 uM sind (mit
Ausnahme der plating efficiency, die dosisabhaengig bereits ab 0.1
uM gegenueber der Kontrolle deutlich gesenkt ist) keine Effekte auf
die Zellen erkennbar.

Die LDH — Aktivitaet im Kulturmedium war ab einer Konzentration
von 66 uM deutlich erhoeht.

Die mit Trypanblau bestimmte Vitalitaet war erst bei 100 uM
herabgesetzt (87 +/- 2 %).

Die Zelladhaerenz war ab 66 uM stark herabgesetzt (39 +/- 15%;
bei 100 uM: 30 +/~- 14%).

— Andere EDTAs: Zn- und FeEDTA zeigen keine Wirkung auf die
LDH - Aktivitaet und die Zell - Adhaerenz. CUEDTA senkt die
Zelladhaerenz aehnlich stark wie TetraNaEDTA. Die Erhoehung der
Lactatdehydrogenase — Aktivitaet im Kulturmedium durch CUEDTA
betraegt etwa 2/3 der durch TetraNaEDTA bewirkten Erhoehung.
— EDTA - Resorption: Die Aufnahme von 2-(14C)-EDTA war bei
Inkubation der Zellen mit 2 bis 20 nM im Medium ueber 18 Stunden
nicht konzentrations— sondern nur (linear) zeitabhaengig. Die
mittlere zellulaere Aufnahme (n = 27) wurde mit 2.5 +/- 0.08 % des
im Medium befindlichen 14C pro mg Protein bestimmt.

— Langzeit — Exposition: Die kontinuierliche Exposition gegenueber
0.1 oder 5 uM TetraNaEDTA bzw. 5 uM ZnEDTA ueber 9 Wochen
bewirkt keine licht— oder elektronenmikroskopisch erkennbare
Zellveraenderungen. Nach 1 —; 3 —; 5 —und 7 -

woechiger Exposition wurde die Protein— und DNA —Synthese
gemessen (2-Stunden — Aufnahme von 3H-Leucin bzw. 1-Stunden
— Aufnahme von 3H-Thymidin). Es wurden keine signifikanten
Abweichungen zu unbehandelten Kontrollzellen festgestellt.

Nach Darstellung der Autoren beruht die Zytotoxizitaet nichtnur
auf der Chelatbindung essentieller Metalle in der Zelle.(Die
toxischen Konzentrationen von TetraNaEDTA bindennur < 5 % der
Ca2+ - lonen des Kulturmediums mit einer Ca — Konzentration von
ca. 2 mM, aber sie genuegen zur Bindung von Zn und Fe mit einer
Konzentration von 3 uM im Medium.) Die fehlende Toxizitaet von
Zn— und Fe—EDTA deutet auf eine Beeinflussung Zn— und Fe—
abhaengiger Reaktionen hin. Die Toxizitaet des Cu—EDTA ist auf
die Kupfer — Ionen zurueckzufuehren. (Im Kulturmedium
dissoziieren 2% des Cu—EDTA was zu einer Cu—Konzentration von
2 uM fuehrt; dem 200—fachen der normalen Konzentration.)
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Veroeffentlichung, akzeptabel

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen
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tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

MEE

64-02-8

HEBRYME  XEMIEXSE

Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Tetranatrium—
EDTA durchgefuehrt.

%
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Type: Cytotoxicity

GLPE&

BRL TSN

HERETo5F

BRL TSN

R

XEXSHR

Die Untersuchungen wurden an FHM — Zellen (eine etablierte
Zellinie von Pimephales promelas) durchgefuehrt.

Sie wurden durchgefuehrt um zu pruefen , ob die
Neutralrotaufnahme als alternative Testmethode in der
Oekotoxikologie geeignet ist.

Die Zellkultivierung erfolgte bei 34 Grad Celsius.

Die Zellen wurden 2 Stunden lang unterschiedlichen
Konzentrationen der Testsubstanzen im Kulturmedium und
anschliessend fuer 3 Stunden einer Konzentration von 0.05mg
Neutralrot/ml Kulturmedium ausgesetzt.

Die Neutralrot — Adsorption wurde bei 540 nm gemessen. Es wurde
die mittlere Hemmdosis (NI50) berechnet und mit LC50 ~Werten
fuer Leuciscus idus melanotus (aus Juhnke, Luedemann:Z. f.
Wasser— und Abwasserforsch. 11, 161 ff, (1978)) korreliert.

Der NI50 — Wert fuer TetraNaEDTA betraegt 2.8 mM, das
entspricht 1053 mg/I. Dieser Wert entspricht einer LC50 fuerdie
Zellen, da nur lebende Zellen den Farbstoff in ihre Lysosomen
aufnehmen koennen.

Es besteht eine relativ gute lineare Korrelation zwischen den NI50—
und den LC50 - Werten (r = 0.89).
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Veroeffentlichung, akzeptabel

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen
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HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEYE XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

EZ =

7k

FiE A HARSAY 4T SRS Type: Cytotoxicity

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HBRE{ToF -
Die Arbeit entstand im Rahmen von Untersuchungen zur
kombinierten Hyperthermie—-Chemotherapie bei Krebserkrankungen.
Es wurde die Erhoehung der Zytotoxizitaet durch simultane oder
sukzedane Gabe von Hitze (43 Grad Celsius) und chemischen
Substanzen bei V79 — Zellen des Chinesischen
Hamsters geprueft.

SHERZ A XEXSE Die Zellkultur erfolgte in Eagles MEM, supplementiert mit 10%

foetalem Kaelberserum bei 37 Grad Celsius. Fuer die
Untersuchungen wurden 0.2 ml der Zellsuspension (5 x 10E6
Zellen/ml) zu 0.8 ml Dulbeccos phosphatgepufferter
Kochsalzloesung (PBS) (fuer die Kontroll- und Hitzebehandlung)
bzw. in das gleiche Medium mit den zu untersuchenden Substanzen
gegeben. Nach der Behandlung wurden die Kulturen in Petrischalen
bei 37 Grad 7 Tage inkubiert.

Ergebnisse:

— Werden die Zellen 1 Stunde bei 37 Grad und anschliessend
1Stunde bei 37 Grad unter Zusatz von EDTA inkubiert, dann wird
die Lebensfaehigkeit der Zellen bis zur hoechsten geprueften EDTA
— Konzentration von 40 mM nicht beeintraechtigt.

— Erfolgt erst 1 Stunde Inkubation bei 43 Grad ohne EDTA
undanschliessend 1 Stunde bei 37 Grad mit EDTA, wird die
Lebensfaehigkeit ebenfalls nicht herabgesetzt.

SER giéﬂﬂliﬁxﬁﬂg — Wird zunaechst 1 Stunde bei 37 Grad mit EDTA und dann 1
Sk sdii gl Stunde bei 43 Grad ohne EDTA inkubiert, sinkt die Ueberlebensrate|

bei 40 mM EDTA auf 10E-2 (20 mM zeigen noch keine Wirkung).
— Werden die Kulturen 1 Stunde bei 37 Grad ohne EDTA und
danach 1 Stunde bei 43 Grad mit EDTA inkubiert, sinkt die
Ueberlebensrate schon nach Gabe von 5 mM EDTA deutlich (auf
ca. 10E-1) und liegt bei 15 mM unter 10E-2. Zur Wirkung hoeherer
EDTA - Konzentrationen unter diesen Bedingungen liegen keine
Angaben vor.

[Tl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

1E3E1E D FI B R L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| XAk (GTCRR) (234) (234)

{8 %5 =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE XFEHIIREXSE Test substance: Aus der Arbeit ist nicht ersichtlich, ob die freie
Saeure oder ein EDTA — Salz verwendet wurde.

SRR =

JiE

FiE A HARSAY AT GEEN Type: Immunotoxicity

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBREToF -
100 Klinische Isolate von Proteeae (Proteus—, Providencia— und

HEREH XRAXSHE Morganella—Arten) wurden in vitro an gereinigtem Human-IgA
hinsichtlich ihrer Produktion von IgA — Protease untersucht.

fER
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v‘f‘u;ﬁ -
Ergebnisse:
32 der untersuchten Staemme produzierten IgA — Proteasen.
Alle Proteasen spalteten nur die H-Kette des IgA. In Anwesenheit
von 5mM EDTA wurde die Protease — Aktivitaet inhibiert. Zum

SR Fﬁ_ﬁ: Vergleich wurden die IgA — Proteasen von Streptococcus

XEHMIEIRERXS R pneumoniae und Neisseria gonorrhoeae untersucht. Waehrend die

Aktivitaet der Protease von S.
pneumoniae durch 5 mM EDTA ebenfalls inhibiert wird ist die
Protease von N. gonorrhoeae gegenueber der gleichen EDTA-
Konzentration resistent.

[EE RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA SRR (FT3CHR) (237 (23D

&EZ =

HEBYMES IFLUOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fEE SHERME  XEMIIRXSE Test substance: Aus der Arbeit geht nicht eindeutig hervor ob
EDTA bzw.

EGTAoder die jeweiligen Natriumsalze verwendet wurden. Die
Magnesiumsalze wurden durch Mischung aequimolarer Mengen
vonEDTA bzw. EGTA und MgCI2 bei pH 8 und Einstellung auf pH
7.4nach Loesen des Salzes hergestellt.




FHx/HARSA BAT REEN Type: Immunotoxicity

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HREToF -
Kaninchenblut wurde EDTA oder EGTA (Ethylen—glycol-diamino—
ethyl-tetraessigsaeure) — Endkonzentration 0.1 % — und Heparin (40
ug/ml) versetzt unddas Thrombozyten — haltige Plasma gewonnen.
Anschliessend wurden die Chelatoren durch Zusatz equimolarer
Mengen Calciumchlorid neutralisiert. Die Plaettchen — Suspension

- . wurde mit Kaninchen—Antiovalbumin—gamma-Globulin (20 ug

B EZRS 28 Antikoeper/ml Plasma) und Ovalbumin (1 ug/ml) versetzt und bei
37 Grad Celsius unter leichtem Schuetteln inkubiert.
Zum Abbruch der Reaktion wurde nach unterschiedlichen
Inkubationszeiten EDTA (Endkonzentration 10 mM) zugesetzt.
Anschliessend wurde das ins Plasma freigesetzte 5—
Hydroxytryptamin bestimmt.

vff‘ugﬁ -
Ergebnisse:
EDTA, EGTA und MgEGTA verhindern in Konzentrationen, die
ueber der jeweiligen Serum — Calciumkonzentration liegen
(zwischen 2.7 und 3.8 mM), die 5-HT - Freisetzung vollstaendig.
MgEDTA hemmt die 5-HT - Freisetzung in vergleichbarer
Konzentration nur um ca. 30 %.
Konzentrationen zwischen 6 und 10 mM MgEDTA fuehren zu
eineretwa 60%igen Hemmung, die von den Autoren auf die erhoehte
Ionenkonzentration zurueckgefuert wird.
Wird die 5-HT - Freisetzung durch Zugabe von EDTA (10 mM)
blockiert, dann kann diese Blockade durch Recalcifizierung wieder
aufgehoben werden.
Werden die Thrombozyten fuer 15 Minuten in Plasma inkubiert,dem
Antigen, Antikoerper und EDTA (10mM) zugesetzt wurden,

e anschliessend in EDTA-Tyrode — Loesung gewaschen und in

ER ;(?*.’HHIIFK%BE heparinisierten Antigen/Antikoerper (AQ/AK), }
— freiem Plasma ohne EDTA resuspendiert, wird 5-HT freigesetzt.
Der zeitliche Verlauf der 5-HT — Freisetzung entsprach dem bei
Inkubation ohne EDTA ermittelten.
Kontrollen, die nicht mit AG/AK vorinkubiert wurden, setzten kein
5—HT frei. Die Variation der Praeinkubationszeit zwischen 2.5 und
15 Minuten hat keinen Einfluss auf die Endkonzentration an 5-
HTnach 30 Minuten.
Als Ursache fuer die unterschiedliche Wirkung von MgEDTA
undMgEGTA wird die geringere Affinitaet von EDTA zu Ca++
diskutiert.
EDTA verhindert die Thrombozyten — Aggregation und die
Aminfreisetzung (als Mechanismus wird die Calcium — Bindung
und/oder eine Inhibierung frueh—-wirkender Komplement—
Komponenten diskutiert) aber nicht die Bindung des AG/AK —
Komplexes an die Plaettchenmembran.

B3 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (236) (236)

& Z

HERYWE A IFLUOTSUMEREF ) L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

ESE HEBYE: XFEHIIREXSHE Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde (14C) — Calcium
EDTA verwendet.

EZ =

7

FiE A HARSAY 247 R Type: Metabolism

GLP#E& BEIRL TS BEIRL TS

HBREToF -
Die Untersuchungen wurden an Sprague—Dawley — Ratten

sega sz durchgefuehrt.

SR KRS Die Tiere erhielten 50 mg CaEDTA/kg KG in waessriger
Loesung(pH 7) i.v., i.p., i.m. oder oral verabreicht.




Ergebnisse:

— Die Pruefsubstanz wird nach i.v.—, i.p.—, und i.m. — Injektion rasch
ueber den Harn ausgeschieden.

— Die Wiederfindungsrate im Harn betrug nach 1/2 Stunde 40.50
(i.v.); 19.46 (i.p.) und 28.20 (i.m.) %; nach 6 Stunden entsprechend
96.09; 98.09 und 95.36 %.

— 6 Stunden nach i.p. — Injektion betrug die Wiederfindungsrate in
den Faeces 2.04 %, in der Atemluft alsCO2 0.05 %, in der Haut 0.83
%, in den Nieren 0.34 %; weniger als 0.3 % wurden im
Gastrointestinaltrakt, in Leber,Skelet, Muskel und Blut gefunden.
— Bei oraler Aufnahme erfolgt die Ausscheidung vorzugsweise
ueber die Faeces. 24 Stunden nach der Applikation betrug
dieWiederfindungsrate im Harn 10.30 %, in den Faeces 88.32 %, im
Gastrointestinaltrakt 0.45 %, in der Muskulatur 0.36 %; in allen

SER Fﬁ-ﬁ‘: anderen Organen wurden jeweils weniger als 0.2 % gefunden.
HEMITRXSR — Fuer die Ausscheidung mit dem Harn wurden folgende
Halbwertzeiten ermittelt: i.v. 31 Minuten; i.m. 32 Minuten; i.p. 35
Minuten. Fuer die orale Applikation wird keine Halbwertzeit
angegeben, nach 48 Stunden war bei dieser Applikation im Harn
keine Radioaktivitaet mehr nachweisbar.
— Die gesamte Blutaktivitaet fand sich im Plasma.
— Papierchromatographisch konnte sowohl im Blut als auch im Harn
nur das unveraenderte CaEDTA nachgewiesen werden.
— Aus der Ausscheidungskinetik schlussfolgern die Autoren, dass
die Ausscheidung ueber die Nieren sowohl aktiv als auchdurch
Filtration erfolgt.
— Fuer die geringe Resorption ueber den Magen — Darm —
Traktdiskutieren sie die Moeglichkeit, dass das Calcium im Magen
abdissoziiert und die freie Saeure ausfaellt.
[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY
1S 381 D FI B R L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ST (ST 3XHR) (238) (238)
{5 % =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASE S 64-02-8 64-02-8
MEE HEYME XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungfen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.
EZ =
BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other
GLPE& BEIRL TS BEIRL TS
HRE(To-F -
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Es wurde die Protease — Aktivitaet im Ileum und in den Faezes
bestimmt.
Die Untersuchungen wurden an gesunden menschlichen
Probandendurchgefuehrt.
Die Protease — Aktivitaet wurde durch Farbstoffreisetzung aus
Azokasein in vitro bestimmt.
Die EDTA - Konzentration betrug 5 mmol/I.
ER XEXSHE Die proteolytische Aktivitaet in den Faezes war ca. 20—fach
niedriger als die im Ileum.
EDTA fuehrt zu einer signifikanten Hemmung der Protease —
Aktivitaet in den Faezes, aber nicht im lleum. Es werden nicht alle
bakteriellen Proteasen gleich stark gehemmt. (13 untersuchte
Staemme)
Nach den Autoren werden durch EDTA nur Metalloproteasen
gehemmt.
[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY
S84 D IR L XEXSHE Bewertung nachvollziehbar und akzeptabel
Hih BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| FA ST (ST 3XHR) (240) (240)
(% =
HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASE S 64-02-8 64-02-8
EE HERME : XEMIIRXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde EDTA nicht

speziell eingesetzt. Es wurde die Wirkung der in
Roentgenkontrastmitteln enthaltenen EDTA untersucht.

B4 Z Dt Type: other
BIRLTEEL

FRL TS

HEam
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XEXSHR

Einige Roentgen — Kontrastmittel senken, intravenoes verabreicht
den Serum Cat++ — Spiegel.

Um zu pruefen, welchen Einfluss die EDTA dabei hat, wurde
vergleichend ein EDTA - haltiges Kontrastmittel (Renografin—76)
und ein EDTA - freies Kontrastmittel (Hypaque—76) untersucht.
Die Untersuchungen wurden an 21 erwachsenen Maennern
durchgefuehrt.

DasEDTA - haltige Kontrastmittel senkte den Calcium—Gehalt des
Serums signifikant staerker, als das EDTA - freie.

Der Serumspiegel des immunoreaktiven Parathyroidhormons
wirdgleichzeitig durch das EDTA - haltige Kontrastmittel signifikant
staerker erhoeht, als durch das EDTA - freie.
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Rahmendaten liegen vor
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HEMES

IFLoOTIVPBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES

64-02-8

64-02-8

MES

ABRME  XEMIRXSR

Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freie Saeure
(EDTA) durchgefuehrt.

R
ik
ik AL

BT ZDith

Type: other

GLP#EE&

FRL TS

FRL TS

HEBRETo5F

XEXSHR

Es wurden Untersuchungen zur Beeinflussung der durch
Ethanoloder Stress induzierten Laesionen der Magenschleimhaut
und der Magensekretion durch EDTA durchgefuehrt.

Die Untersuchungen wurden an Sprague—Dawley — Ratten mit
einem Koerpergewicht von 200 +/— 10 g durchgefuehrt. Je
Untersuchungsgruppe wurden 8 Tiere eingesetzt.

Die EDTA wurde in Phosphatpuffer geloest, Ethanol in aqua
destillata.

Folgende Untersuchungen wurden durchgefuehrt:

1. Nach 24 - stuendiger Nuechternperiode erhielten die Tiere600
mg EDTA/kg KG mittels Schlundsonde. 30 Minuten spaeter wurde
den Tieren je 1 ml 75%iges Ethanol verabreicht. Nach einer Stunde
wurden die Ratten getoetet.

2. Nach 24 - stuendiger Nuechternperiode erhielten die Tiere20
oder 60 mg EDTA/kg KG mittels Schlundsonde. 30 Minuten spaeter]|
wurden die Tiere bei einer Umgebungstemperatur von 4Grad
Celsius fuer 3 Stunden immobilisiert und anschliessend getoetet.
3. Vor der EDTA - Gabe (60 mg/kg) wurde eine Vagotomie bzw
eine Vagotomie — Scheinoperation durchgefuehrt.

4. Bei Ratten wurde eine beidseitige Adrenalektomie bzw
eineentsprechende Scheinoperation durchgefuehrt. Anschliessend
erhielten die Tiere 7 Tage lang 0.9%ige Kochsalzloesung anstelle
von Trinkwasser. Danach erfolgte die Behandlung wieunter 1. und 2.
5. Ratten wurde ein Dauerkatheter in den Magen gelegt. Nach 14
Tagen begann die Messung der Sekretion der Magensaeure. Zur
ersten Messung wurde das Vehikel verabreicht, eine Stunde
spaeter EDTA (Dosierung: 200, 400 bzw. 600 mg/kg i.p.) oder das
Vehikel appliziert; nach einer weiteren Stunde erfolgte eine dritte
Messung.

6. Nach 24 — stuendiger Nuechternperiode erhielten die Tiere600
mg EDTA/kg KG mittels Schlundsonde. 30 Minuten spaeter wurde
bei den Tieren eine Pylorusligatur gelegt. Nach 4 Stunden wurden
die Tiere getoetet.

R
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XKEMIXREXSR

Ergebnisse:

— Ethanol fuehrt zu haemorrhagischen Schleimhauterrosionen auf
ca 25 % der Druesenmagenschleimhaut. Durch EDTA wird diese
Flaeche auf ca. 2 % reduziert.

~ Vagotomie (und die Scheinoperation) reduzieren die geschaedigte
Flaeche leicht (auf ca. 15 %). Die Wirkumg der EDTA wird durch
Vagektomie (aber nicht durch die Scheinoperation) leicht inhibiert
(Groesse der geschaedigtenFlaeche ca. 5 %).

— Adrenalektomie beeinflusst die Groesse der geschaedigten
Flaeche nicht, sie reduziert aber die EDTA — Schutzwirkung stark
(geschaedigte Flaeche ca. 15 %). Die Scheinoperation fuehrte
ebenfalls zu einer reduzierten Schutzwirkung durch EDTA
(geschaedigte Flaeche ca. 7 %).

— Die durch Stress induzierten Schleimhautlaesionen waren
geringer als die Ethanol — induzierten (ca. 16 % der Flaeche). Sie
wurden durch EDTA dosisabhaengig reduziert (durch 20 mg/kg auf
11 %; durch 60 mg/kg auf 3 %).

— Vagektomie reduziert die durch Stress geschaedigte
Flaecheleicht, hemmt aber die EDTA — Wirkung deutlich
(geschaedigteFlaeche ca. 8 %). Die Scheinoperation ist ohne
Wirkung.

— Adrenalektomie beeinflusst die Groesse der durch Stress
geschaedigten Flaeche nicht, hemmt aber die Schutzwirkung von
EDTA deutlich (geschaedigte Flaeche ca. 8 %). Die Scheinoperation
ist wirkunslos.




— Die Produktion von Magensaeure wird durch EDTA
dosisabhaengig reduziert. Die Hemmung der Sekretion hielt mehr
als eine Stunde an. 600 mg EDTA/kg KG bewirkt eine Hemmung
um 90 % verglichen mit den Ausgangswerten der gleichen Tiere.

— Nach Pylorusligatur wird die produzierte Menge an Magensekret
durch EDTA nicht beeinflusst. Die produzierte Saeure ist
signifikant vermindert (Saeureproduktion nach Gabe des Vehikels:
18.8 +/~ 2.3; nach EDTA - Gabe 4.1 +/- 0.7 umol/h). Die
Pepsinproduktion wird durch EDTA ebenfalls signifikant inhibiert.
Die Schutzfunktion durch EDTA wird auf die Bindung der Ca —
lonen zurueckgefuehrt.

i

HEam

[Tl 1 HIRRAEREEHY 1 HIRRAIEREEHY

EREME D FEIR AL XEXSH Veroeffentlichung, uneingeschraenkt nachvollziehbar

i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (243) (243)

I:ES =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYE XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit EDTA (freie
Saeure) durchgefuehrt.

EZ =

7k

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
Es wurde der Einfluss von EDTA auf extraoculare Muskeln der
Orbita untersucht. Versuchstiere waren Albinokaninchen von 2-3
kg KG. Die Tiere erhielten Gentamycinsulfat das nach
subconjunktivaler Gabe zu toxischen Myopathien an extraocularen
Muskeln fuehrt sowie die einzelnen, in therapeutischen
Genthamycinzubereitungen (GZ) enthaltenen Substanzen
(Methylparaben, EDTA und Natriumbisulfit) verabreicht. Bei den

= 0 Kontrollaugen wurde in gleicher Lokalisation physiologische

B HRXSH] Kochsalzloesung injiziert.
Die EDTA wurde in steriler physiologischer Kochsalzloesung
geloest. Die Konzentration der Loesung (0.1 mg/ml) entsprachder
in den GZ, der pH — Wert war 6.3.
Die Tiere erhielten an 3 aufeinander folgenden Tagen je 1 mlder
Loesung subconjunctival appliziert. Am 7. Tag nach der ersten
Injektion wurden die Tiere getoetet, die Augen praepariert und die
Musculi recti histopathologisch untersucht.

s

Ergebnisse:

Durch die EDTA - Applikationen wurden keine Hyperaemie, keine
Chemosis und keine subconjunctivalen Haemorrhagien induziert. Im
Muskelgewebe wurde (im Gegensatz zu Gentamycin, das zu
Fibrosen und starker Infiltration von Histiozyten und Lymphozyten

ER gi%‘miﬁﬁ£5€ fuehrt) nur eine sehr geringe Infiltration polymorphkerniger
R ETIS IR SN Leukozyten beobachtet. Bei den Kontrollen sowie nach
Methylparaben— oder Natriumbisulfit — Injektion traten keine
zellulaeren Infiltrate in den Muskeln auf.
Die Autoren schlussfolgern, dass EDTA nicht zu entzuendlichen
Myopathien fuehrt.
[Tl 2 HIRfGETEEEHY 2 HIRfFETEEESHY
1S58 1E D I ErE L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel
Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen
5| I 3Cak (GTCRR) (244) (244)
(% =
HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate
CASES 64-02-8 64-02-8
MEE HEEYME XEMIEXSE Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde Tetranatrium—
EDTA verwendet.
BA4T  F D Type: other
BEIRL TS BEIRL TS




Es wird die Charakteristik der alkalischen DNA — Elution unter
Verwendung von EDTA im Vergleich zur Standardloesung mit
Tetrapropyl-ammonium—hydroxid untersucht.

Die Untersuchungen wurden an dem Maeuse — Leukaemie —
Zellstamm L1210 durchgefuehrt.

Bei pH — Werten der Elutionsloesung > 12.4 tritt alkalische
Hydrolyse der DNA auf.

Die (nach EDTA - Elution) fluorometrisch bestimmte Elutionsrate
nicht markierter DNA (mit dem Farbstoff Hoechst33258)
unterscheidet sich nicht von der radiometrisch ermittelten. Das gilt
sowobhl fuer, durch ionisierende Strahlung erzeugte,

ER MRS Einzelstrangbrueche als auch fuer, durchHN2 erzeugte, DNA -
Crosslinks. Bei durch Arzneimittel (z.B.cis— und trans —
Diammindichlorplatin) induzierten DNA-DNA -Interstrang —
crosslinks wird die DNA fuer fluorometrische Messungen nur bei
Behandlung mit Pronase vollstaendig vom Filter eluiert.
Wird Kalbsthymus — DNA in aqua destillata geloest, mit 1 N HCI
oder EDTA (pH 12.4) verduennt und auf 60 Grad Celsius erhitzt,
dann wird in HCI nach 10 Minuten nur noch 40 % der Fluoreszens
nachgewiesen, waehrend in EDTA nach 20 Minuten noch 94 % und
nach 45 Minuten Erhitzung noch 85 % der Ausgangsfluoreszens
nachweisbar sind.

B3 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEMEHY

EEMH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (248) (248)

EZ =

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE HEBYE: XFHIIREXSHE Test substance: Es wurde Calcium-Dinatrium—-EDTA im
Bleimobilisierungstest eingesetzt.

B =

JiE

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
Es wurde der Einfluss von Blei auf den Bluthochdruck untersucht.
Patienten waren 70 ehemalige Armeeangehoerige im Alter von 23

SRERZ XEXSE bis 70 Jahren. 48 von ihnen hatten eine essentielle Hypertonie, 22

hatten Nierenerkrankungen mit (15) oder ohne (7) Hypertonie. Bei
allen Probanden wurde ein 3—-Tage-EDTA-Blei—Mobilisierungstest
durchgefuehrt.

Ergebnisse:

— Bei essentieller Hypertonie wird durch EDTA bei Patienten mit
Nierenerkrankungen signifikant mehr Blei mobilisiert alsbei
gesunden Nieren.

HEER Fﬁﬁ': — Nierenerkrankungen allein fuehren nicht zu einer
MRS R erhoehtenBleimobilisierung.

— Die Autoren schlussfolgern, dass Blei eine aetiologische Rolle bei
Nierenerkrankungen von Patienten spielen kann, beidenen die
Diagnose “essentielle” Hypertonie lautet.

ET =

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

S8 14 D IR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| A ST (ST 3XHR) (249) (249)

I:ES =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEZE HEBYE XFEHIIREXSE Test substance: Aus der Arbeit ist nicht ersichtlich, ob die freie
Saeure oder ein Salz der EDTA geprueft wurde.

SRR =

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
Die Untersuchungen wurden an Nierenzellen von
Babyhamstern(BHK — Zellen) durchgefuehrt.
Die Kultur erfolgte in modifiziertem Eagle — Medium mit
Kaelberserum (10 %), Penicillin (100 u/ml) und Streptomyci(100
ug/ml).

SHERZ M NEX B Die DNA — Synthese wurde nach Zugabe von (3H)-Thymidin

(Endkonzentration 1 uM) fuer 1 Stunde gemessen. Die
Zinkaufnahme wurde durch Zugabe von 0.1 uC 65Zn als ZnCI2
gemessen.

Adenosin—tetraphosphat—adenosin (AP4A) wurde durch Zugabe von
Luciferin/Luciferase gemessen. Ausserdem wurde die AP4—
Hydrolase und die AP4A Synthetase bestimmt.

HEam




Ergebnisse:

— Der Zusatz von EDTA fuehrt zu einer dosisabhaengigen
Reduzierung der DNA — Synthese.

- Bei Kultivierung ueber 13 Stunden mit 1 mM EDTA wird der(3H)—
Thymidin — Einbau um 95 % reduziert.

— Die Zugabe von Zink hebt diese EDTA — Wirkung dosisabhaengig
auf.

— Die Zugabe von 10 uM Zn++ fuehrt innerhalb von 8 Stunden zur
Normalisierung der DNA — Synthese in 16 Stunden lang mit1 mM
EDTA - behandelten Zellen.

— Die Behandlung von BHK — Zellen in der exponentiellen
Wachstumsphase mit 1 mM EDTA fuer 16 Stunden senkt den

AP4A
. — Gehalt der Zellen von 1.7 auf 0.14 uM.
AR ﬂliﬁié}ﬁﬁ (—j Die ZugaEe von 10 oder 50 uM ZnCI2 zu diesen Kulturen erhoeht
en AP4A — Gehalt der Zellen auf 1.4 bzw. 1.9 uM.

— Die DNA - Synthese verlaeuft parallel zum AP4P - Gehalt.
— Die Autoren schlussfolgern, dass AP4A in die Regulation der DNA|
— Synthese involviert ist und dass seine Konzentration in lebenden
Zellen durch Zn++ reguliert wird.
— Die AP4A - Hydrolase — Aktivitaet wird durch Zn++ inhibiert. Die
ID50 wurde mit 70 uM ermittelt.
— Die AP4A - Synthetase wird durch Zn++ bis zu einer
Konzentration von 100 uM ebenfalls stimuliert.
Die Autoren diskutieren die Rolle von Zn++ als “second
messenger” bei der mitogenen Induktion (AP4A wird als
“thirdmessenger” angesehen).
Durch Depletion von Zink z.B. mit EDTA kann die Zellteilung
verhindert werden (Tumor — Prevention).

[Pl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XIEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| R #K (ST XX k) (251) (251)

(% =

HERME S IFLUOOTIVMERRE TR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE RERYE  KEHIRXSRE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

ET =

HiE A HARSAY BT ZDith Type: other

GLPE& BRL TS FRL TS
HERETo5F -

In Kulturen menschlicher Keratinozyten wurde die Lipidperoxidation
HEREM XEAXSHE entweder durch Benzoylperoxid + FeCl2 oderdurch Benzoylperoxid
+ UV-A induziert.

R

s ! -___________________________|]
i

!Ft =

l‘ngﬁ
Ergebnisse:

IR FrR: Die Reaktion unter Beteiligung von Eisenionen wird durch EDTA in

D S den Konzentrationen 50; 100 und 200 uM dosisabhaengig inhibiert.

Die Reaktion unter UV wird durch EDTA nicht beeinflusst.

B 2 #IRfFETEEESHY 2 #IRfFETEEESHY

1S58 O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hi# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (253) (253)

e =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit der freien
Saeure (EDTA) durchgefuehrt.

EZ =

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPE & FRL TS FRL TS
AERE{T O -

SHER {4 -
HER
! ________________________________________|-____________________|

FE 3 =

Es wurde der Einfluss der EDTA auf die Schichtdicke von
Hautpraeparaten fuer Permeationsstudien untersucht.
Hautexplantate von Menschen und hairless — Maeusen wurden mit
60 grad Celsius fuer 2 Minuten oder einer 0.76%igen waessrigen
EDTA - Loesung (w/v) bei 37 Grad Celsius fuer 3.5 bis 5.5 Stunden|
behandelt. Anschliessend wurde die Epidermis praepariert.

SER XEAXSHE Waren bei der Humanhaut histologisch keine epidermalen
Invaginationen in die Cutis nachweisbar, war die Dicke der
praeparierten Epidermis bei beiden Methoden gleich.

Waren solche Invaginationen vorhanden, dann war die Dicke des
stratum corneum bei beideb Praeparationsmethoden ebenfalls
gleich, die Dicke der lebenden Epidermis war dagegen Bei EDTA —
Praeparation deutlich geringer als nach Hitze — Praeparation.

R 2 GIRA=CcREBEEHY 2 #IRfFETEEESHY
EEH D FIBTIR L XEXSHE Literatur, akzeptabel
g BASF AG_Ludwigshafen BASF AG_Ludwigshafen
5| A XAk (FE3XHk) (255) (255)

e =




HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MESE HEEYME XKEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.

EZ =

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

AERET o= F -

RERE M =

HER

e ] |

-‘fh:aml

1R =
Es wurde der Einfluss von DiINaEDTA auf die Insulinaufnahme
ueber verschiedene Darmabschnitte, gemessen am resultierenden
hypoglykaemischen Effekt, untersucht.
Die Untersuchungen wurden an maennlichen Wistarratten nach 24
— stuendiger Fastenperiode durchgefuehrt.

- Von Duodenum, Jejunum, Ileum und Colon wurden in situ

ER MRS Schlingen abgebunden, aus denen die Resorption des Insulins
erfolgte.
Es wurden jeweils 50 U/kg Insulin und 0.5 ml 1%ige
waessrigeDiINaEDTA — Loesung, pH 7.4 verabreicht.
DiNaEDTA verstaerkt die Insulinwirkung. Die Wirkung des
DiNaEDTA nimmt nach distal deutlich zu.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEREESHY

EEHDFIBTR L KEXSHE Literatur, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA TR (ST 3D (256) (256)

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit einem Calcium—
2+ — EDTA - Komplex durchgefuehrt.

EZ =

BA4T  FDHh Type: other
BEIRL TS

FRL TS

1R =
Es wurde der Einfluss von EDTA auf die Toxizitaet von beta—

e Bungarotoxin untersucht.

R HRXSHR Der EDTA-Ca2+ — Komplex inhibiert die Phospholipase-A2 —
Aktivitaet des Bungarotoxins ohne die Lethalitaet zu vermindern.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEREESHY

EEHDFIBTIR L KEXSHE Literatur, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (257) (257)

{5 % =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit DiNatrium—
Calcium — EDTA durchgefuehrt.

EZ =

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HRE(To-F -

FREREH =

HER

e ] |

bkl

1R =
Es wurde der Einfluss einer EDTA — Therapie nach Bleivergiftung
auf die Ausscheidung von Metallen untersucht.Die Untersuchungen
wurden mit maennlichen CD — Ratten durchgefuehrt.
Die Tiere erhielten 6 Wochen lang 10 000 ug Blei/ml Trinkwasser.
Ab dem 3. Tag erhielt die Haelfte der Tiere fuer 3 Tage taeglich 40
mg EDTA/100 g KG (das entspricht ca 1200 umol Calcium) i.p.
appliziert.

e Die Bleiexposition erhoeht die Ausscheidung von Blei, Calcium,

ER HRXSHR Magnesium, Kupfer, Zink und Eisen im Harn. Die EDTA— Therapie
fuehrt zu einer weiteren Erhoehung der Ausscheidung von Blei,
Zink, Eisen und Kupfer. Eine Erhoehung der Calcium —
Ausscheidung wurde durch den Calcium— Gehalt der EDTA
verhindert.
Die EDTA - Behandlung erhoeht die Zinkkonzentration in der Niere
und senkt die Konzentrationen von Blei, Kupfer und Eisen in dre
Niere.

[EE RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (258) (258)

&EE




HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

HEam

CASES 64-02-8 64-02-8

MESE HEEYME XKEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
EDTA durchgefuehrt.

EZ =

BiE A AARSAY AT Z Dt Type: other

GLPE& BIRLTEEEL BIRL TSN

AERET o= F =

RERE M =

HER

Die Untersuchungen wurden an Sprague—Dawley — Ratten
durchgefuehrt.
Die subarachnoidale Injektion von DINaEDTA im Lumbalbereich

i afff

R HRXSHR (Konzentration 1.5 mM oder hoeher, Menge 0.05 ml) fuehrt zu
tetanischen Kontraktionen der Hintergliedmassen, die 15 bis 20
Minuten anhalten. 1T mM Calciumchlorid verhindert die Kraempfe.

[EE RS 2 HIR{ETEEMEHY 2 HIR{FETEEMEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (259) (259)

& Z

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fEE REYE XEMIEXSHE Test substance: Aus der Arbeit ist nicht klar ersichtlich, ob die
freie Saeure oder ein Salz der EDTA eingesetzt wurde.
Wahrscheinlich wurde die freie Saeure (EDTA verwendet.

T =

BiE A HARSAY BT ZDith Type: other

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HBREToF -
Es wurde der Einfluss von EDTA auf die Aflatoxin B1
bedingtelLethalitaet von E. coli — Zellen im host — mediated assay
(HMA) untersucht.
Durch EDTA (Zugabe von 0.5 mM fuer 2 Minuten zum

= = Kulturmedium; Abbruch durch Zugabe von 10 mM Mg++) wird die

B HRXSHR Bakterienwand durchlaessiger fuer Aflatoxin B1.
Diese Zellen wurden weiblichen Swiss — Mausen i.v. appliziert. 15
Minuten nach der E. coli — Injektion erhielten die Tiere Aflatoxin B1
i.p.; 120 Minuten spaeter wurden sie getoetet und die Organe
aufgearbeitet.

HER

Bk AT

HEER =
Ergebnisse:
Durch die EDTA - induzierte erhoehte Permeabilitaet der
Bakterienzellwand wurde die Aflatoxin B1 bedingte Lethalitaet
dosisabhaengig erhoeht.
Die Lethalitaets — Erhoehung war in der Leber am staerksten
ausgepraegt. Sie nahm in folgender Organreihenfolge ab: Leber >
Blut > Lunge = Niere >> Milz.

STIR R Durch die EDTA - Behandlung werden E. coli Zellen in vitro

- XEHMIEIRERXS R gegenueber “Aflatoxin B1 — spezifischen genotoxischen Faktoren”
20 bis 200 mal sensitiver.
Im vorliegenden HMA waren die E. coli nur 10 mal so sensitivwie
unbehandelte Zellen. Das zeigt nach Ansicht der Autoren,dass ein
Teil der Permeabilitaet durch die Inoculation in die Maus verloren
geht.
Die spotane Regenerierung der Lipopolysaccharid — Membran
beginnt dabei kurz vor der ersten Zellteilung.

B 2 HIR{ETEEMEHY 2 HIR{TECEEMEHY

S D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (260) (260)

#EZ =

HERYWEA IFLUOTSUMEREF ) L tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

EE HEBYE: XFEHIIRXSHE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Tetranatrium—
EDTA durchgefuehrt.

ET =

24T Z Dt KEMIIEXSE

Type: other: Beeinflussung der Chlorcyclizin — Teratogenitaet

GLPE&

BRL TSN

HEREToF

BRL TSN




XEXSH

Die Untersuchungen wurden an Sprague — Dawley — Ratten
durchgefuehrt.

Die Pruefsubstanzen wurden an Millipor — Filter adsorbiert (60 ug
Chlorcyclizin (I) — oder Norchlorcyclizin (II) — Hydrochlorid bzw. 20
ug Tetranatrium EDTA (IIl) pro Filter).Die Filter wurden am 15.
Gestationstag auf den intakten Amnionsack appliziert. Mindestens
60 % der so behandelten Feten ueberlebten bis zur Sektion der
Muttertiere am 20. Tagder Traechtigkeit.

Die Autoren schlussfolgern, dass ein erniedrigter Calciumspiegel
die teratogene Wirkung von I und II erhoeht.

In einer weiteren Versuchsreihe erhielten Ratten vom 12. bis15.
Tag der Traechtigkeit taeglich 60 mg/kg Chlorzyclizin oral mittels
Schlundsonde. Am 14. oder 15. Tag wurde ihnen TetraNaEDTA
oder (14C)-Chlorcyclizin (14C)-I, wie oben dargestellt, verabreicht
und 4 Stunden spaeter das von den Feten gebundene (14C)-1
bestimmt. Weil I um die Bindungsstellen mit Calcium konkurriert,
wurde ausserdem die(45Ca)-Retention 24 Stunden nach
intrauteriner Applikation von (45Ca)-Calciumchlorid gemessen.

Ergebnisse:

- Die Applikation unbeladener Filter ist bei (150 ueberlebenden von
188 implantierten Feten) nicht teratogen.

— III alleine ist unter den angegebenen Versuchsbedingungen nicht
teratogen.

— Il verursacht bei 5 % der Feten Gaumenspalten, aber keine
Missbildungen an den Extremitaeten.

— Werden Il und Il

gleichzeitig appliziert, treten bei 32 %der Feten Gaumenspalten (p <
0.01 gegenueber II allein) und bei 12 % missgebildete Extremitaeten
(p < 0.05) auf.

— Die Applikation von [ war nicht teratogen, waehrend I und IIl
gleichzeitig gegeben bei 7 % der Feten Gaumenspalten (p < 0.05)
und bei 3 % Missbildung der Gliedmassen bewirkte.

ER Fﬁ?‘ ; Ergebnisse:
ISR SR - Die (45Ca)-Retention durch die Feten unbehandelter Ratten ist

am 14. und 15. Traechtigkeitstag gleich gross.
- Die orale Gabe von I reduziert die (45Ca)-Retention an beiden
Tagen auf etwa die Haelfte der Kontrollwerte.
- Die Retention von (14C)-I wird am 14. Tag durch die orale Gabe
von I nicht veraendert. Die Gabe von Il erhoeht die Retention am
14. Tag auf etwa das Doppelte.
- Am 15. Traechtigkeitstag war die (14C)-I — Retention der Feten
der nicht oral mit I vorbehandelten Tiere nur knapp halb so gross
wie am 14. Tag; waehrend sie sich bei den vorbehandelten Tieren
nicht von der am 14. Tag unterschied. — Die Applikation von IIl
erhoehte die Retention am 15. Tag nicht.
Diese Ergebnisse sprechen ebenfalls fuer einen Zusammenhang
zwischen dem (durch (Tetranatrium) — EDTA beeinflussbaren)
Calciumspiegel und der teratogenen Wirkung von Chlorcyclizin.

B 2 HIR{FETEEMEHY 2 HIR{SETEEMEHY

(EREIE D HIBFAR L XEXSE Blewertupg. nachvollziehbar und akzeptabel, die Methode ist aber
nicht validiert

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XXRR) (262) (262)

& Z

HEBYES IFLUOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

EE SHERME  XEMIIRXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dicalcium—EDTA
durchgefuehrt.

ET =

Pak:

FiE A HARSAY AT Z D SR Type: other: Beeinflussung der Chlorcyclizin — Teratogenitaet

GLPE& BIRL TS BIRL TS

HREToF -
Die Untersuchungen wurden an Sprague — Dawley — Ratten
durchgefuehrt.
Die Pruefsubstanzen wurden an Millipor — Filter adsorbiert (60 ug

SRER S NEXBRE Norchlorcyclizin (I) - Hydrochlorid bzw. 20 ug DiCaEDTA (II) pro

Filter). Die Filter wurden am 15.

Gestationstag auf den intakten Amnionsack appliziert.
Mindestens 60 % der so behandelten Feten ueberlebten bis
zurSektion der Muttertiere am 20. Tag der Traechtigkeit.

HEam




Ergebnisse:

- Die Applikation unbeladener Filter ist bei (150 ueberlebenden von
188 implantierten Feten) nicht teratogen.

— Il alleine ist unter den angegebenen Versuchsbedingungen nicht
teratogen.

— I verursacht bei 5 % der Feten Gaumenspalten, aber keine

SER giﬁliﬁxﬁﬂﬁ Missbildungen an den Extremitaeten.
) i b — Werden I und Il gleichzeitig appliziert, treten bei 2 % der Feten

Gaumenspalten auf. Missgebildete Gliedmassen wurden nicht
beobachtet.
Im Gegensatz zu TetraNaEDTA (s. vorhergehenden Datensatz)
beeinflusst DiCaEDTA die teratogene Potenz von Norchlorcyclizin
nicht.

B 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

(SEEM DI AR AL NEXSRE Blewertupg‘ nachvollziehbar und akzeptabel, die Methode ist aber
nicht validiert

H# BASF AG _Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3D (262) (262)

(% =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

EE HERME: XEMIIRXS R Test substance: Fuer die Untersuchungen wurde Dinatrium—EDTA
verwendet.

EZ =

paki

Bk HARSAY BAT 2D KM LR TS lz:;hz:z;; Beeinflussung der intestinalen Adsorption organischer

GLPE& BEIRL TS

HERETo5F

FRL TS

XEXSHR

Es wurde die Beeinflussung der Resorption neutraler, basischer und|
saurer, nicht fettloeslicher, organischer Molekuele durch EDTA
untersucht. Die Untersuchungen wurden an maennlichen Sprague—
Dawley — Ratten mit einem Koerpergewicht von 200 bis 250 g
durchgefuehrt. Nach einer 18 — stuendigen Fastenzeit wurde bei
den narkotisierten Tieren der Duenndarm am Pylorus und am lleo—
Caecal — Uebergang abgebunden. Am Gallengang wurde ebenfalls
eine Ligatur gelegt. Durch die Pylorusligatur wurden 5 ml einer
isotonischen Kochsalzloesung (in 0.03 M Phosphatpuffer) pH 7.4
mit 1 bis 5 mM der zu testenden Substanz (mit oder ohne 10 mg
DiNaEDTA/ml) appliziert. Eine Stunde nach der Applikation wurde
die Resorption der Pruefsubstanzen ermittelt (Gehalt in Blut,
Darminhalt und Darmwand). Jede Substanz wurde an 8 bis 12

Tieren untersucht.

Ergebnisse:

Die Resorption von 6—(14C)-Mannitol-1 und (14C)-Inulin (neutrale
Molekuele) wurde durch die Anwesenheit von EDTA deutlich
erhoeht (ohne EDTA wurden ca. 2 % resorbiert; in Anwesenheit von
EDTA 7 bis 11 %). Der Plasmaspiegel an Radioaktivitaet war mit
EDTA 5-6 mal so hoch wie ohne.

Die Resorption der quarternaeren Ammoniumverbindung (14C)-N-
Methyl-dekametonium wird durch EDTA in aehnlicher Weise
erhoeht (Resorption ohne EDTA 2-3 %; mit EDTA 11-15 %). Auch
bei dieser Substanz ist der Plasmaspiegel mit EDTA 5-6 mal
hoeher als ohne EDTA.

Auch die Absorption organischer Saeuren, geprueft wurden

SR FrR: Sulfanilsaeure und 2-14C-EDTA (die Konzentration markierter plus

- XEHMIEIRERXS R unmarkierter EDTA betrug 1 mg/ml), wird durch die Anwesenheit
von DINaEDTA erhoeht. Beide Saeuren wurden ohne DiINaEDTA zu
11-14 % und mit DiNaEDTA zu 26-32 % resorbiert und der
Plasmaspiegel war in Anwesenheit von DiINaEDTA auf etwa das 5—
fache erhoeht.
Als Mechanismus wird die Erhoehung der Permeabilitaet des
Darmepithels durch DiINaEDTA diskutiert.
Wird Inulin i.v. verabreicht und nach einer Stunde der Uebergang in
den Duenndarm, der entweder physiologische Kochsalzloesung oder
die gleiche Loesung mit 10 mg DiNaEDTA/ml enthaelt ermittelt;
dann ist die Inulin — Menge n Anwesenheit von DiINaEDTA um das
4—fache erhoeht. Auch dabei beeinflusst DiNaEDTA offensichtlich
die Permeabilitaetder “Blut-Darm-Schranke”.

B 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{SETEEESHY

EEH D FIETIR R XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (FTXRR) (265) (265)

&EZ =

HEBYMES IFLUOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

EE HERME  XEMIXRXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Eisen — EDTA
durchgefuehrt.

ET =

Pak:

BiE A HARSAY BT F D KEMIIEXSE Type: other: Generierung von Sauerstoffradikalen

GLPE& FEIRL TS0 FEIRL TS0

HRE(ToF -

SRER 1 =

fER

#ER -]



Edd

Die NADPH - Cytochrom P-450 — Reduktase kann mit Eisenionen
agieren und Sauerstoffradikale generieren. Die Reaktion kanndurch
Chemolumineszenz — Messungen verfolgt werden.

Die Untersuchungen wurden mit NADPH — Cytochrom P-450 —
Reduktase aus der Leber maennlicher Sprague—Dawley — Ratten
durchgefuehrt.

In dem Untersuchungs — System wurde FEEDTA als
Elektronenakzeptor und t-Butyl-hydroperoxid als Akzeptor fuer

Bk AT

R HRXSHR den Oxidanten eingesetzt.
Beim Fehlen einer der drei Komponenten geht die
Chemolumineszenz voellig verloren.
Die Stimulierung bzw. Hemmung der Chemolumineszenz unter
verschiedenen Bedingungen wurde untersucht. FeEDTA (molares
Verhaeltnis Eisen : Chelator = 1 : 2)
erhoehte die Chemolumineszenz dosisabhaengig. Geprueft wurden
Konzentrationen zwischen 2 und 50 uM Eisen.

[EE RS 2 HIR{GETEEESHY 2 HIR{TETEEEHY

EEH D FIBTIR R XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA SRR (FT3CHR) (267 (267

EZ =

HEBYES IFLIOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE REBRME  KEHIIRXSR Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium —
Calcium — EDTA durchgefuehrt.

ET =

24T Z Dt KEMISEXSE

Type: other: Metall — Depletion

GLPE&

BRL TSN

BRL TSN

HERETo5F

Die Untersuchungen wurden an weiblichen Mischlings — Hunden
durchgefuehrt. Es wurden 5 Versuchs— und 5 Kontrolltiere
eingesetzt.

Das DiNaCaEDTA wurde in waessriger Loesung, pH 7.4, s.c.

£ %

BUERRM MRS verabreicht (0.75 mmol/kg/6 h). Ueber einen Harnblasen —
Katheder erfolgte aller 6 Stunden eine Harnentnahme.
Die Gesamtbehandlungsdauer betrug 54 Stunden. Die Kontrolltiere
erhielten physiologische Kochsalzloesung.

=R

5 I

O

HaiR -
Ergebnisse:
— Die Harnausscheidung wurde durch die DiNaCaEDTA - Gabe
signifikant erhoeht.
— Ebenfalls signifikant erhoeht wurde die Ausscheidung von Zink,
Kupfer und Mangan im Harn.

s W — Der Zink - Gehglt in Haarlen, Duodenlum lund Haut sowie der

SER MRS R Nllan.glan Gehalt im Haar wird durch die DiNaCaEDTA — Gabe
signifikant gesenkt.
— Der Kupfergehalt der Nieren wird durch DiNaCaEDTA signifikant
erhoeht.
— In Leber, Muskel- und Knochengewebe wurde der Gehalt an den
drei Metallen durch die DiNaCaEDTA — Applikation nicht
signifikant veraendert.

[EE LS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{TETEEMEHY

S D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (269) (269)

&EZ =

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

64-02-8

64-02-8

HERME  XEMIIEX SR

Test substance: Die Pruefsubstanz war Trinatrium — EDTA.

Bk AT

24T Z Dt KEMISEXSE

Type: other: Struktur — Wirkungs — Beziehungen

GLPE&

BRL TSN

HEREToF

BRL TSN

XEXSHR

Unter dem Titel “Significant Differences in the Structural Basis of
the Induction of Sister Chromatid Exchanges and Chromosomal
Aberrations in Chinese Hamster Ovary Cells” werden
computergestuetzte vergleichende Strukturuntersuchungen an
rund 380 Substanzen vorgestellt. Fuer 167 Substanzen lagen
Testergebnisse zur Induktuion von SCEs bzw.
Chromosomenaberrationen (CA) in CHO-Zellen vor; fuer die
anderen Substanzen wurden Vorhersagen gemacht. Um eine gute
Vergleichbarkeit zu gewaehrleisten stammten alle Testdaten aus

der Datenbasis des National Toxicology Program.

HEam




Ergebnisse:

— Fuer die Induktion von SCEs und CAs sind unterschiedliche
strukturelle Determinanten verantwortlich. Mit dem selbstlernenden
Computerprogramm CASE wurden 25 (SCE-Induktion) bzw 10 (CA-
Induktion) Molekuelfragmente identifiziert, die entweder mutagene
Effektivitaet aufweisen(SCE: 19; CA: 8 Fragmente) oder deren

IR FiR:
XEMERXSE Anwesenheit deaktivierend wirkt (SCE: 6; CA: 2 Fragmente).

— Fuer TriNaEDTA lagen keine Testergebnisse vor. Die
Berechnungen ergaben, dass die Substanz weder SCEs noch Cas
induzieren sollte.
— Die Wahrscheinlichkeit zur Induktion entsprechender
Veraenderungen wird fuer beide Endpunkte mit 0 angegeben.

[Pl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

S8 14 D TR XIEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA TR (ST 3D (275) (275)

{5 % =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEBRYE XEMIEAXSE Test substance: Die Pruefsubstanz war Trinatrium — EDTA.

T =

ik

BiE A AARSAY AT Dt XEBITEX SR Type: other: Struktur — Wirkungs — Beziehungen

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
Unter dem Titel “Relationship between Carcinigenicity in Rodents
and the Induction of Sister Chromatid Exchanges and

HEREH XRAXSHE Chromosomal Aberrations in Chinese Hamster Ovary Cells” werden

computergestuetzte vergleichende Strukturuntersuchungen an
rund 250 Substanzen vorgestellt.

Ergebnisse:

- Keiner der beiden Endpunkte ist fuer eine zufriedenstellende
Vorhersage der cancerogenen Potenz einer Substanz geeignet.
— TriNaEDTA ist nach Testergebnissen nicht mutagen fuer

ER giﬂ]liﬁj{*w Salmonella und nicht Cancerogen fuer Ratten und Maeuse. Die
SETRHISER AR Berechnungen ergaben, dass die Substanz weder SCEs noch Cas

induzieren sollte.
— Die Wahrscheinlichkeit zur Induktion entsprechender
Veraenderungen wird fuer beide Endpunkte mit 0 angegeben.

[Tl 2 HIRfFETEREESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D TR L XIEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hih BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA XK (ST 3XHR) (276) (276)

(% =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

HEE HEBYE XEHMIEAXSE Test substance: Die Pruefsubstanz war Trinatrium — EDTA.

EZ =

JiE

BiE A AARSAY AT Dt XEFBITEX BB Type: other: Struktur — Wirkungs — Beziehungen

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF =
Unter dem Titel “Stuctural Basis of Carcinigenicity in Rodents of
Genotoxicants and Non—genotoxicants” warden
computergestuetzte vergleichende Strukturuntersuchungen an

SRER S XEAXSHE rund 260 Substanzen vorgestellt. Die experimentellen Daten zur
Cancerogenitaet fuer Ratten und Maeuse nach oraler Aufnahme
wurden dem Datensatz zur Cancerogenitaet des National
Toxicology Program entnommen.

R
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KEFMIERXSER

Ergebnisse:

— Mit dem selbst—lernenden Computerprogramm CASE wurden 65
Molekuelfragmente identifiziert, die entweder cancerogene
Aktivitaet aufweisen (50 Fragmente) oder deren Anwesenheit
deaktivierend wirkt (15 Fragmente). Es wurden sowohl
genotoxische als auch nicht — genotoxische Substanzen erfasst.

— Zwischen den experimentell ermittelten Daten zur
Cancerogenitaet und den berechneten Voraussagen ergab sich eine
sehr gute Uebereinstimmung.

— Im Molekuel der TriNaEDTA sind weder aktivierende noch
deaktivierende Fragmente enthalten. Damit fehlt die Basis fuer die
Berechnung eines kanzerogenen Risikos.

— Experimentell konnte fuer TriNaEDTA keine kanzerogene
Aktivitaet nachgewiesen werden.

Bk

B D FIHTRAL

2 HRfFETEREMESHY

2 HRF=TEREMESDY

XEXSH

Rahmendaten liegen vor

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

77

277)

g
5| A SRR (T2 3CHR)
{52




HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEYE XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Tetranatrium —
EDTA durchgefuehrt.

E%R

ﬁzﬁ/ﬁ AR54> BT Dt XEEHIFRX SR Type: other: Struktur — Wirkungs — Beziehungen
GLP#E& BIRLTEEEL

HEBRETo5F

FRL TS

HEREN

XEAXSR

Bei 222 Substanzen, wird die chemische Struktur mit den
Ergebnissen aus Cancerogenitaets — Untersuchungen (Ratte
undMaus) und Untersuchungen zur Mutagenitaet bei Salmonella

(U.S. NCI/NTP) verglichen.

‘f‘u;m]
TetraNaEDTA ist nicht cancerogen (Fuetterungstest ueber 103

SETR XEXS Wochen an maennlichen und weiblichen Ratten und Meausen)

- S undnicht mutagen bei Salmonella. Es hat auch keine fuer einen der
Endpunkte relevante Molekuelparameter.

[EE RS 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEMEHY

1S58 O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| B SRR (FE3CHR) (278) (278)

T3 -

HEBYES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

fEE HERME  XEMIIRXSHE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Calcium—

dinatrium—-EDTA durchgefuehrt.

75&/7) ARES4> BT F DM XEMRIIEXS Type: other: Therapeutische Anwendung

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HBREToF =
Die Untersuchungen erfolgten an maennlichen Bleiarbeitern imAlter
zwischen 30 und 55 Jahren.
Es wurden 2 Gruppen untersucht:
— Nach mindestens 4—jaehriger Exposition bestand zum
Untersuchungszeitpunkt ueber 12 Monate keine Exposition gegen
anorganisches Blei mehr.

RER S XEREXSHE — Arbeiter mit aktueller Exposition, die mindestens ein Jahrlang

Kontakt zu Blei hatten.

Die Probanden erhielten 1 g DiNaCaEDTA i.v. Im 24 — Stunden
Sammelharn wurde das PbEDTA (PbU-EDTA) bestimmt.
Weiterhin wurden bestimmt: der Bleigehalt im Blut (PbB),
derProtoporphyringehalt in den Erythrozyten (EP) und die mit dem
Harn ausgeschiedene Aminolaevulinsaeure (ALAU).

Ergebnisse:

- Bei einem gegebenen PbU-EDTA — Gehalt war der PbB —
Gehalthoeher bei den Arbeitern mit aktueller Exposition.

— Der EP — Gehalt war bei gegebenem PbU-EDTA — Gehalt in

ER beiden Gruppen gleich.
— Bei gegebenem PbU-EDTA — Gehalt ist der ALAU — Gehalt bei
aktueller Exposition deutlich hoeher als bei den Arbeitern mit
frueherer Exposition.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETREEESHY

S8 14 D TR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA STk (5T XX Ak) (282) (282)

(% =

HEEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XKEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Tetranatrium —
EDTA durchgefuehrt.

T =

pakiy

BiE A AARSAY BT Z Dt XEEEIFRX SR Type: other: Therapeutische Anwendung

GLPES BEIRL TS

HEBREToF

FRL TS

KEAXSR

Es wurden 8 Chelatbildner auf ihre antagonistische Wirkung bei
einer akuten Cadmiumchlorid — Intoxikation untersucht. Die
Untersuchungen wurden an maennliche ICR — Maeusen mit einem
Koepergewicht von 32 +/- 4 g durchgefuehrt.

Nach einer Nuechternperiode von 6 Stunden erhielten die Tiere 1
mmol Cadmiumchlorid, geloest in aqua destillata pro kg KG oral
verabreicht.

Das TetraNaEDTA wurde in isotonischer Kochsalzloesung geloest
und auf pH 7 eingestellt. Die Tiere erhielten jeweils 0.1 ml der
Loesung pro 30 g Koerpergewicht mittels Schlundsonde. In jeder
Versuchsgruppe wurden 5 Tiere eingesetzt.

HEam




Ergebnisse nach EDTA — Gabe:

— Tiere, die unmittelbar nach der CdCI2 — Gabe 3.62 mmol prokg
KG TetraNaEDTA erhielten, hatten nach 8 Tagen
signifikantniedrigere Cd — Spiegel in Nieren und Lebern, als die

SER ¢ Kontrollen. Waehrend alle 5 behandelten Maeuse ueberlebten,
HEHRIZRX SR ueberlebten nur 5 von 10 Kontrolltieren.
— TetraNaEDTA war nicht der wirksamste Chelator. weitere
Untersuchungen wurden daher nur mit anderen Chelatoren
durchgefuehrt.

[Tl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

SEEME D FIBTIR L KEXSHE Berict, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (283) (283)

(%5 =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYE XEMIEXSE Test substance: Aus der Arbeit ist nicht eindeutig ersichtlich, ob
die freieSaeure oder ein Salz der EDTA eingesetzt wurde.
Wahrscheinlich ist der Einsatz der freien Saeure.

EZ =

pakiy

BiE A AARSAY AT Dt XEFBITEX SR Type: other: Therapeutische Anwendung

GLPES BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -

Es werden 2 Fallberichte mit Bleivergiftung mitgeteilt.
Der Blutblei — Gehalt betrug 60 bzw. 82 ug/100 ml; die
Bleiausscheidung im 24-Stunden — Harn 226 bzw 320 ug.

s Ea 22 Die Patienten erhielten bei einer ersten stationaeren Behandlung

BUERRM MRS 0.5 g EDTA in 250 ml Glucoseloesung zwei mal taeglich fuer zwei
Tage intravenoes. Bei einer zweiten Behandlung erhielten sie
zusaetzlich zu der EDTA taeglich drei mal 50 mg Zink (als ZnS04 x
7 H20) ueber 5 Tage, beginnend einen Tag vor der EDTA — Gabe.

HER
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Ergebnisse:

— EDTA bewirkte eine starke Erhoehung der Zinkausscheidung im
Harn, aber keine signifikante Aenderung des Plasma — Zink—
Spiegels.

— EDTA + Zink reduzierte die ALA — Ausscheidung staerker
alsEDTA allein.

— Der Blut — Blei — Gehalt wird, verglichen mit EDTA allein durch
Zink zusaetzlich reduziert, die Bleiausscheidung aber nicht erhoeht.
— Der bei einem Patienten ausgebildete Bluthochdruck wurde durch

STIR R: EDTA + Zink deutlich gesenkt (“normalisiert”).

- XEMIIRXS R - Der Aldosteron — Plasma — Spiegel wurde durch EDTA erhoeht;
die Aldosteron — Ausscheidung bei dem Hochdruck — Patienten
durch EDTA + Zink gesenkt, bei gleichzeitiger Erhoehung der
Natrium — Ausscheidung.

— Die Kallikrein — Aktivitaet im Harn wurde bei dem Hochdruck —
Patienten sowohl durch EDTA als auch durch EDTA + Zink
gesenkt. — Die Kininase — Aktivitaet im Harn wird durch EDTA
drastisch inhibiert.

— Katecholamine und Vanillinmandelsaeure im Harn wurden nicht
beeinfusst.

[Pl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S8 14 D IR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (284) (284)

(% =

HEMESR IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

HERME  XEMIIEX SR

Test substance: Es wurde Calcium—Dinatrium—EDTA verwendet.

BiE A AARSAY AT Dt XEFBITEX BB Type: other: Therapeutische Anwendung

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE(ToF -
Die Untersuchungen wurden an 5 Arbeitern (Bleischmelzer und
Emaillierer) mit einer mittleren Expositionszeit von 23 Jahren
durchgefuehrt.

HEREM XEAXSHR Es wurden zunaechst 53.4 umol EDTA/kg KG, geloest in 250 ml

5%iger Glucose — Loesung in aqua destillata, ueber eine Stunde i.v.
verabreicht. Nach mehreren Monaten wurden 26.7 umol EDTA/kg
KG als 10%ige Loesung in aqua destillata subcutan verabreicht.




Ergebnisse:

Die subcutane EDTA — Applikation wurde symptomlos
vertragen.Nach s.c. — Gabe von EDTA wurde signifikant mehr als
Chelat gebundenes Blei ausgeschieden als nach i.v. —
Verabreichung (Ausscheidung nach: EDTA i.v.: 1.75 +/= 0.23 umol

SR FrR: Pb/mmol EDTA/24 Stunden;

i XKEMIXRERX SR Ausscheidung nach EDTA s.c.: 4.39 +/~ 1.00 umol Pb/mmol
EDTA/24 Stunden).
Die Autoren sind der Ansicht, dass die erhoehte Bleiausscheidung
nach subcutaner EDTA — Applikation auf die laengere Verweildauer
der EDTA zurueckzufuehren ist (8 Stunden nach subcutaner
Applikation, 1 Stunde nach intravenoeser Infusion).

[Pl 2 HIRfFETEEESHY 2 HIRfFETEEESHY

1E3E1E D FI B R L XIEXSHE Rahmendaten liegen vor

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (285) (285)

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE HEEYME XEMIIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Calcium—
Dinatrium — EDTA durchgefuehrt.

EZ =

7k

BiE A AARSAY AT Dt KEFBITEX SR Type: other: Therapeutische Anwendung

GLPE& BEIRL TS BEIRL TS

HBRE{ToF -
Die Untersuchungen wurden an maennlichen Long — Evans —
Haubenratten durchgefuehrt. Die Tiere waren zu Versuchsbeginn
21 Tage alt. Sie erhielten 50 ppm Bleiacetat im Trinkwasser.

RER S XEAXSHE Nach 3 bis 4 Monaten wurde die Bleiapplikation beendet. Die Tiere

erhielten jetzt taeglich physiologische Kochsalzloesung bzw. 75
oder 150 mg/kg DiNaCaEDTA i.p. fuer 1, 2, 3, 4 oder 5 Tage.
Je Gruppe wurden 7 Tiere eingesetzt.

Ergebnisse:

—DiNaCaEDTA senkt den Blut-Blei — Spiegel ohne Zeit— und
Dosisabhaengigkeit.

— Die Blei—~Ausscheidung ueber den Harn ist nach DiNaCaEDTA -
Gabe stark erhoeht (ohne deutliche Dosisabhaengigkeit).
Nachder 5. EDTA - Injektion sinkt die Blei—Ausscheidung.

— Der Blei-Gehalt im Knochengewebe wird durch DiNaCaEDTA
dosisabhaengig gesenkt; der Gehalt in den Nieren sinkt dosis— und
zeitabhaengig (gegenueber der Kontrolle signifikant ab der 2.
Injektion).

— In der Leber kommt es zunaechst zu einem Anstieg des Blei

AR i - Gehaltes nach DiNaCaEDTA — Gabe. Erst nach der 2. (hohe
Dosis) bzw. 3. Injektion sinkt der Blei — Gehalt.
— Nach der ersten Applikation der hohen DiNaCaEDTA — Dosis war
der Blei—-Gehalt im Gehirn verdoppelt. Nach der 2. Applikation
sowie im weiteren Verlauf und zu allen Zeitpunkten mit der
niedrigen EDTA — Dosis entsprach der Hirn — Blei — Gehalt dem der]|
Kontrolltiere.
— Orientierende Untersuchungen Nach Gabe von 25 bzw. 500
ppmBlei erbrachten vergleichbare Resultate.
Beim diagnostischen Einsatz von DiNaCaEDTA muss mit einer
Erhoehung der Bleispiegel in Gehirn und Leber gerechnet werden.

B3 2 HIR{GETEEMEHY 2 HIR{FETEEEHY

EEH D FIBTIR L XEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (286) (286)

&EZ =

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

WEZE RERYE  KEHIIRXSRE Test substance: Aus der Arbeit ist nicht ersichtlich, ob die freie
Saeure oder ein EDTA - Salz geprueft wurde.

E =

Pak:

Bk A HARSAY AT ZDh: XEFRIT R XS R Type: other: Zell — Zell - Adhaesion

GLP#E& BIRL TS BIRL TS

HBREToF -
Die Untersuchungen wurden an dem Schleimpilz Dictyostelium
discoideum durchgefuehrt.
Die Zellen dieses Pilzes verfuegen ueber zwei Typen der
Zellverbindung, einen EDTA - sensitiven und einen EDTA -
resistenten.
Die EDTA - resistenten Bindungsstellen werden durch ein

HEREH XRAXSHE Oberflaechen—Glycoproteid (gp80) vermittelt. Gegen dieses

Glycoproteid wurde ein monoclonaler Antikoerper (80L5C4)
hergestellt, der die EDTA — Resistenz inhibiert.

Es sind mehrere Staemme mit Mutationen des modB — Locus
bekannt. Es wurden die Staemme HL216 und HL220, deren
modifizierte Glycoproteide von 80L5C4 erkannt werden, untersucht,|

Als Kontrolle diente der Wildstamm AX3.



&

Ergebnisse:

— Die gp80 — Molekuele der Mutantenstaemme sind signifikant
kleiner als die von AX3.

— Von beiden Mutantenstaemmen werden bis zum
Aggregationsstadium der Zellen signifikant weniger gp80 —
Molekuele pro Zelle akkumuliert als vom Wildstamm (HL216: 49%;
HL220: 35 %).

— Nach Disaggregation der Zellen (in 17 mM Phosphatpuffer pH6.4,
mit Zusatz von 10 mM EDTA) reassoziieren die Zellen

47 Z D XEMISE XS

SERR R: desWildstammes und der beiden Mutantenstaemme in Gegenwart

- KEMIIRXSER von 5 mM EDTA, nicht aber in Anwesenheit von EDTA + 80L5C4.
(Reassoziationsrate innerhalb von 60 Minuten: AX3 65 %; HL216 45
% und HL220 36 %)
— Werden bei mechanisch dissoziierten Zellen der
Mutantenstaemme die EDTA - sensitiven Bindungsstellen durch 5
mM EDTA blockiert, dann binden gp80 — konjugierte Covaspheren
noch an die Zellen.
Bezueglich der EDTA — Wirkung schlussfolgern die Autoren, dass
der Zell — Zell - Bindungsmechanismus der Mutanten — Zellen dem
der Wildtyp — Zellen entspricht.

[Tl 2 HIRfFETREEESHY 2 HIRfFETEEESHY

S84 D TR L XIEXSHE Veroeffentlichung, akzeptabel

Hi BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA STk (5T XAk) (287) (287)

{5 % =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASE S 64-02-8 64-02-8

MESE HEEYME XEMIEXSE Test substance: Die Untersuchungen wurden mit Dinatrium—
Calcium—EDTA durchgefuehrt.

EZ =

Bk AR

Type: other: virustatic effect

FRL TS

FRL TS

1R =
In einer BASF Studie wurde die virustatische Wirkung des Calcium
- Dinatiumsalzes der EDTA am Newcastle Disease Virus”Vianello”
an Huehnerembryonen untersucht.
Die Eier wurden mit 0.08 ml einer 10%igen Loesung (entsprechend 8
mg/Ei) der DiNaCaEDTA (Dosis tolerata maxima) behandelt.
Es konnte kein virustatischer Effekt festgestellt werden.

ER XEXSHE Auch im Phagenvermehrungstest (Hemmwirkung gegen E.coli T2/I-
Phagen) war die Substanz wirkungslos. Bei den geprueften
Substanzverduennungen (10E-1 bis 10E-5) war bei 10E-1 weder in
der Bakterienkontrolle noch bei den Phagen ein Wachstum
nachweisbar. Bei der Verduennung 10E-2 war das Wachstum
sowohl der Bakterienkontrolle als auch der Phagen gehemmt; die
anderen drei Verduennungen beeinflussten das Wachstum nicht.

B3 2 HIR{GETEEEHY 2 HIR{FETEEMESHY

1S58 O FI BT R L XEXSHE Rahmendaten liegen vor

H# BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| Ak (ST XRR) (290) (290)

EZ =

5-11 EFREBOREER

EXPERIENCE WITH HUMAN EXPOSURE

HEBYMES IFLOOTIVMEFEE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

CASES 64-02-8 64-02-8

MEE =

ETN -

& T ERER -

HETHA =

{RERIRALE =

T—AREH & -

HERE DR =

= AR -

Eilﬁﬂﬂﬁﬂiﬁ?—@ =

g

TSR =

REHEE =

8BS =

P rxiiil =

HREHEE =

T =

1R =
Berichte ueber 2 Faelle von Hyperkalzaemie mit toedlichem

ER XEXSHE Ausgang durch Nierenversagen nach Behandlung mit Natrium—
EDTA.

[Tl BEIRL TS BEIRL TS

{EETE D FIBTIRBL =

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen

(291)

(291)

g
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HEMES

IFLoOTIVBERES YD L

tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

|CASE S 64-02-8 64-02-8

HMEE =

R -

SL5E T FERER -

HRETHIV =

{RERIRELE =

T—ARERE -

HERE DEREA -

= =

HIE X (S EHHEREE T —2 =

FER

HETHER =

SR =

[l =

Ay =

MERREHESE =

EZ =

HaiR =
Von 1989 — 1993 wurde nach akzidenteller lokaler Einwirkungvon

- EDTA, Tetra-Na—Salz (Trilon B) ein Patient mit einer

ER HEAXSHR Augenveraetzung, Schwellung und Roetung zur weiteren
Behandlung in die Klinik eingewiesen.

[Tl BEIRL TS BEIRL TS

{EFETE D FIBTIR L =

i BASF AG Ludwigshafen BASF AG Ludwigshafen

5| FA ST (ST 3XHR) (292) (292)

(% =

HEMES IFLUOTSVMERRE SR DL tetrasodium ethylenediaminetetraacetate

|ICASE S 64-02-8 64-02-8

HIEE =

E -

8L5E T FERER -

HRETHIV =

{RERIRELE =

T—ARERE -

HERE DEREA -

=R =

HIE X (S EFHIREE T —2 =

FER

TR R =

FRARE =

8BS =

2 -

MERHESE =

EZ =

faim =
In der Literatur ist nicht immer eindeutig definiert, ob es sich bei
der als 'EDTA’ zitierten Verbindung um die freie Saeure (CAS—Nr.
60-00-4) oder das entsprechende Tetra— natriumsalz (CAS—Nr.
64-02-8) handelt.
In waessriger Loesung und im neutralen pH—Bereich liegt EDTA

SER XEAXSHE nicht als freie Saeure (CAS-Nr. 60-00-4) vor, sondern als Anion
und je nach Zusammensetzung des Mediums u.a. auch als
Na4EDTA (CAS-Nr. 64-02-8).
Um beiden Sachverhalten gerecht zu werden, ist neben dem
EUCLID-Datensatz zu Na4EDTA (CAS-Nr. 64-02-8) der EUCLID-
Datensatz zu EDTA (CAS-Nr. 60-00-4) heranzuziehen.

[Pl BEIRL TS BEIRL TS

{EETE D FIBTIR L =

BASF AG Ludwigshafen

BASF AG Ludwigshafen
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