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IN V EST IG A T IO N  O F H UM AN E XP O SU R E  TO  P A R T IC U LA T E  LE A D CO M P O U N D S 
IN  TH E A IR  U N D ER E X P E R IM E N T A L CO N D ITIO N S :

Th e w o r k  o u t lin ed  in  p r e v io u s r e p o r t s  o f p r o g r e s s ,  th e l a s t  of w h ich  w as 

d a t e d  Se p t e m b e r  10, 1964, h a s b e en  d i r e c t e d  p r im a r il y  t o w ar d  th e d e t e r m in a t io n  

o f th e m ax im u m  co n c e n t r a t io n  o f id e a l ly  r e sp i r a b le  (th at  i s ,  p a r t i c l e s  o f le a d  too  

sm a l l  to  b e  d e p o si t e d  in  th e  u p p e r  r e sp i r a t o r y  t r a ct )  in o r ga n ic  le a d  in  th e a t m o s­

p h e r e , t h a t  can  b e  in h a led  co n t in u o u sly  t h r ou gh ou t  a l i fe t im e  by  n o r m a l , h e a lt h y  

p e r so n s ,  w ith ou t  d e m o n st r a b ly  p r o g r e ss i v e  a c cu m u la tio n  o f le a d  in  t h e ir  b o d ily  

t i s  s u e s .

Th e a p p r o a c h  to t h is p r o b le m  isp a t t e r n e d  on  th e r e su l t s  o f b a la n c e  

e x p e r im e n t s (in t ak e  o f le a d  in  fo o d  an d  b e v e r a g e s ,  an d  ou tpu t  in  th e fe c e s  an d  

u r in e ) c a r r i e d  ou t  p r e v io u sly  w ith  h u m an  su b je c t s un d e r  v a r io u s c o n d it io n s. In  

th e p r e se n t  e x p e r im e n t , su ch  su b je c t s ,  a f t e r  p r e l imin a r y  o b se r v a t io n  of t h e i r  le a d  

m e t a b o l ism  u n d e r  n o r m a l  co n d it io n s, a r e  su b je c t e d  to  th e in h a la t io n  o f a i r  co n ­

t a in in g  le a d  in  a  kn ow n  co n c e n t r a t io n  o v e r  p e r io d s o f t im e  su ff ic ie n t  to  d e m o n ­

s t r a t e  t h e  o c c u r r e n c e  o f  n o n - o c c u r r e n c e  o f a  p h y sio lo g ic a l  r e sp o n se  in  t h e  fo r m  o f 

an  in c r e a se  in  th e u r in a r y  ou tpu t  o f le a d . (T h is r esp o n se  can  b e  d e t e c t e d  b e fo r e  

an y  o t h e r  in  th e  in t a c t  h u m an  o r g a n ism . ) I t  i s  p o st u la t e d , on  good  g r o u n d s, th at  

th e  r e sp o n se  o f h u m an  b e in gs to  con t in u ou s e x p o su r e o f t h is t yp e can  b e  d e t e r m in e d  

w ith  a p p r o x im a t e  a c c u r a c y  by  e x t r a p o la t io n  fr o m  th e r e su l t s  o f r e g u la r  in c r e m e n t a l  

i n c r e a se s  in  th e d u r a t io n  o f in t e r m it t e n t  e x p o su r e  - t h at  i s ,  x  h o u r s o f e x p o su r e  

p e r  d ay  fo r  a  su i t a b le  t im e , fo l lo w e d  b y  2x, 3x an d 4x  h o u r s o f e x p o su r e , fo r  c o m ­

p a r a b le  p e r io d s o f t im e , w il l  y ie ld  a  s e r i e s  o f p o in t s on  a  c u r v e  w h ich  can  b e
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exten d ed  tp  24 h o u r s p e r  d ay , e v e r y  d ay .

In  a  con t in u at io n  o f p r e v io u s e x p e r im e n t s,  Su b je c t s an d '

e sse n t ia l l y  p a r a l l e l  e x p e r im e n t s, h av e  b e en  su b je c te d  to  e x p o su r e  to  le a d  se sq u i -  

o x id e  d isp e r se d  in  th e a i r  o f th e tw o r e sp i r a t o r y  ch a m b e r s in  p a r t i c le s  r an gin g 

fr o m  0. 01 to  0 . 18 m ic r o n  in  d ia m e t e r  (m ean  s iz e  0. 05 m ic r o n ) in  th e c o n c e n t r a ­

t io n  o f a p p r o x im a t e ly  10 m ic r o g r a m s o f le a d  p e r  cu bic  m e t e r .  (A ft e r  p r e l im in a r y  

co n t r o l  o b se r v a t io n s,  o v e r  a  p e r io d  o f m o n th s p r io r to th e y e a r  1965), t h e se  

su b je c t s w e r e  in t r o d u ce d  in to  th e c h a m b e r s fo r  3 h o ur s on  e v e r y  o t h e r  d a y  (1 0 .5  

h o u r s p e r  w eek ) o v e r  th e p e r io d  o f 12 w e e k s. Su b se q ue n t ly  th e d u r a t io n  o f th e 

e x p o su r e  p e r  d ay  w as d ou b led , t r e b le d , an d  fu r t h e r  m u l t ip l ie d  u n t i l , a t  p r e se n t ,  

A u gu st  18, 1965, on e o f th e su b je c t s (^p f^k ) i s  sp en d in g 6 3 .0  h o u r s p e r  w ee k , in  

th e c h a m b e r , w h ile  th e o t h e r  ({̂ pF. , who st a r t e d  a  b i t  l a t e r )  i s  sp en d in g 5 2 .5  

h o u r s p e r  w eek , both  h av in g p a sse d  t h r ou gh  p e r io d s o f a p p r o x im a t e ly  16 w e e k s o f 

e x p o su r e  fo r  10. 5 , 21 , 3 1 .5  an d  42 h o u r s p e r  w eek , r e sp e c t iv e ly ,  w h ile  Su b je c t  

N . K. w as su b je c t  t o , a d d i t io n a l ly  5 2 .5  h o u r s p e r  week  fo r  16 w e e k s, b e fo r e  u n d e r ­

go in g th e p r e se n t  p h a se  o f th e e x p e r im e n t .

T h e r e  h a s b e e n  no d e m o n st r a b le  e x c r e t o r y  r e sp o n se  on  th e p a r t  o f e i t h e r  

su b je c t  to  th e e x p e r im e n t a l  r e g im e n . T h a t  i s  to  sa y t h a t  th e q u an t it y  o f le ad  

a b so r b e d  d a i ly  in  th e  lu n gs o f t h e se  su b je c t s h a s not  b e e n  su ff ic ie n t  u n d e r  t h e se  

co n d it io n s to  b e  d e m o n st r a t e d  in  th e  fa c e  o f th e v ar ia b i l i t y  of th e u r in a r y  e x c r e t io n  

o f le a d  fr o m  d ay  to d ay  in d u ced  by  th e  a b so r p t io n  fr o m  th e a l im e n t a r y  t r a c t .  O r  

to be s t i l l  m o r e  sp e c i f i c ,  th e q u a n t i t ie s o f le a d  ab so r b e d  fr o m  th e a l im e n t a r y  t r a c t  

f r o m  d ay  to  d ay  a r e  so  m u ch  l a r g e r  (th ey  can  b e  e xpe c t e d  to  b e  m u ch  m o r e  v a r ia b le ,  

a lso )  th an  th e  q u an t i t ie s a b so r b e d  d a i ly  f r o m  th e  lu n g t h a t  th e  la t t e r  can n o t  b e  

d e t e c t e d .



I t  i s  n e c e ssa r y  to  o b t a in  a  r e sp o n se ,  an d  in  fa c t  to o b ta in  a  s e r i e s  o f 

in c r e a sin g  e x c r e t o r y  r e sp o n se s ,  in  o r d e r  to  o b t a in  th e d a t a  fo r  e x t r a p o la t io n  fr o m  

in t e r m it t e n t  to  con t in u ou s e x p o su r e . T h e r e fo r e  th e e x p e r im e n t  m u st  b e  con t in u ed  

in  in c r e a sin g  in c r e m e n t s o f se v e r i t y  (co n ce n t r a t io n o f le a d  in  a i r  an d  d u r a t io n  o f 

e x p o su r e )  u n t i l  su ch  d a t a  h av e  b e en  o b t a in e d .

O n e w ou ld  w ish  to e xp e d it e  th e e x p e r im e n t a l  p r o c e d ur e  so  a s to ob ta in  

d e fin i t iv e  r e su l t s  m o r e  p r o m p t ly  an d  a t  l e s s e r  c o st.  H o w e v e r , in  v iew  o f th e *

t o t a l  la c k  o f e x p e r im e n t a l  p r e c e d e n t , an d  b e c a u se  of th e r i sk  of o v e r sh o o t in g  th e 

m ar k  (in  t e r m s o f c o n c e n t r a t io n  o f le a d  in  a i r )  an d th u s r e n d e r in g  th e  su b je c t s 

u n fit  fo r  fu r t h e r  o b se r v a t io n s,  i t  se e m s w ise , a t  th is t im e , to  fo llow  th e o r ig in a l  

e x p e r im e n t a l  d e sign  d u r in g th e com in g y e a r .  I f t h is is  d on e, an d  i f i t  i s  n e c e ssa r y ,  

a s  se e m s l ik e ly , to go b eyon d  th e  le v e l  o f 10 m ic r og r a m s o f le a d  p e r  cu b ic  m e t e r  

o f a i r  in  o r d e r  to o b t a in  an  e x c r e t o r y  r e sp o n se , the p r o ce d u r e  w ill b e  t h at  of 

b egin n in g th e n ew  le v e l  o f e x p o su r e  a t  a  p o in t , in  t e r m s o f co n ce n t r a t io n  an d t im e , 

w h ich  i s  ju d ge d  to b e  e q u iv a le n t  to th e n ex t  s e r i a l in c r e m e n t  o f i n c r e a se  in  in t e n ­

si t y .  O n ce a  r e sp o n se  h a s th en  b e en  o b t a in e d  an d  s ta b i l i z e d  (o th er  d a t a  in d ic a t e  

th at  a  p la t e a u  o f r e sp o n se  w il l  h av e  b e en  r e a c h e d  in  16 w e e k s, a t  m o st ) ,  th e c o u r se  

i s  se t  fo r  th e ad d it io n  o f fu r t h e r  p o in t s in  a  c u r ve  w h ich  w ill y ie ld  th e a p p r o x im a t e  

v a lu e  fo r  con t in u ou s e x p o su r e . T h e r e  d o e s n ot  a p p e ar ,  a t  t h is t im e , to  b e  a  sh o r t  

cu t  to  t h is r e su l t ,  an d  in  v iew  o f t h e  in v e st m e n t  of t im e  an d  m o n ey  in  t h is e x p e r i ­

m en t  an d  in  th e  m e t a b o l ic  e v id e n ce  on  w h ich  th e  e x pe r im e n t  i s  fou n d ed , i t  w ou ld  

se e m  u n w ise , n ow , to a l t e r  th e d e sig n . H o w e v e r , a t  th e en d o f t h is y e a r  (1965 ), 

th e e x p e r im e n t a l  d a t a  w il l  b e  r e v ie w e d  c r i t i c a l l y ,  a s  a  m e a n s o f ch e ck in g th e  

e x p e r im e n t a l  d e sig n  an d  o f a f fe c t in g  su ch  r e d u c t io n o f t im e , e ffo r t  an d  m o n e t a r y  

e x p e n d it u r e .a s m a y  b e  fe a s ib le .  Su ch  m o d i f ic a t io n  of p r o c e d u r e  a s m ay  se e m  

fe a s ib le  an d  w ise  w il l  b e  c o m m u n ica t e d  to  th e  sp o n so r s fo r  co m m e n t  an d  c r i t i c i s m ,



so a s to a c h ie v e  th e m ax im u m  b e n e fi t  f r o m  th e c o l le c t iv e  c r i t iq u e . C o n sid e r in g 

th e p r e se n t  si t u a t io n  o f th e p r in c ip a l  in v e st ig a t o r (on  le a v e  in  th e se r v i c e  of P an ­

A m e r ic a n  H ealt h  O r ga n iz a t io n  fo r  t h e  n ex t  t h r e e  m o nth s) a s w e ll a s  th e p r e se n t  

st a g e  o f th e e x p e r im e n t , i t  i s  b e l ie v e d  th at  no u sefu l  p u r p o se  w ou ld  b e se r v e d  at

t h is t im e  b y  a sse m b l in g  th e  d a t a  t h at  w ou ld  m e r e ly  i l l u s t r a t e  th e n e ga t iv e  r e su l t s 

o f th e e x p e r im e n t  a s con d u cted  up to t h is p o in t . It sh ou ld  be e m p h a siz e d , p e r h ap  

t h a t  th e v e r y  n e ga t iv i t y  o f th e r e su l t s ,  in  r e lat ion  to  th e p o in t  o f s ig n i f ic a n c e  th at  

r e m a in s to  b e  e st a b l ish e d  i s  an  e x t r e m e ly  im p o r t a n t fin d in g. ,

P r in c ip a l  I n v e st ig a t o r

D a t e : A u gu st  18, 1965


