Hodnoceni zdravotnich rizi
pripravou cytostatik - propustnost
rukavic pro vybrana léCiva
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CYTO projekt

Nazev: Vyzkum profesni zat éze zdravotnickych pracovnik
nakladajicich s cytotoxickymi lé  €ivy v chronickych
prahovych a podprahovych expozicich  (2006-2010).

Cile: sledovani a hodnoceni expozic pracovniku vystavenych
dlouhodobému pusobeni smési latek s mutagennim a
karcinogennim ucinkem

« zavedeni analytickych metod a monitoring kontaminace

pracovniho prostredi, hodnoceni fyz.-chem. vlastnosti, hodnoceni
ucinnosti ochrannych prostredku

el: Ministerstvo Skolstvi, mladeze a télovychovy

Program Zdravy a kvalitni zivot (2006-2011)



Kontaminace pracovniho p

Dosavadni vyzkum prokazal pfitomnost CL na povrchu
razneho vybaveni prostor urcenych pro pfipravu a
aplikaci CL

Stanovovani CL ve vzduchu problematické

Analytické metody dostupné jen pro vzorkovani
aerosolové frakce (odbery na filtry s nizkou
porozitou)

- ta nékolikrat prokazana v pripravnach CL
vybavenych laminarnimi boxy

I metody pro odbér a analyzu par CL

ozitivnimi nalezy pfitomnosti CL v moci pracovnikt (denni
ych CL az 20 ug)



Dermalni expozic

Poznatky dokladajici vyznam dermalni expozice:

Pozitivni vysledky studie zamérené na kontaminaci rukou pracovni
manipulujicich s CL

CL na vnit ni stran & pracovnich rukavic a v oplachu rukou
farmaceutu a zdravotnich sester pracujicich s CL (pouzivané
rukavice: latexove a vinylove)

Nalezena mnozstvi: fadove desitky az stovky ng jednotlivych CL
na jeden par rukou

(Wouter Fransman (2004), Paul J. M. Sessink (1994))

L na povrchu riizného vybaveni prostor pro pfipravu a aplikaci
vku

ulky s IéCivymi pripravky
a infuzni vaky



Metody pro stanovovan
pro CL

Standardizované testovaci metody (prutocne systémy):

ASTM F 739 Standard Test Method for Permeatiol
of Liquids and Gases through Protective
Clothing Materials under Conditions of
Continuous Contact

: 2003 Protective gloves against ]
Is and micro-organisms. Determinatior H
to permeation by chemicals

estowac
cela

Dl @

ukomoroveé aparatury s membranou tvofenou



Metody pro stanovovan
pro CL

Odvozené metody

Zachovani dvoukomoroveho usporadani
Minimalizace objemu receptorového media

Razné analytické techniky

otometrie



Pouzité metoc

Méieni prestupu CL z jejich
koncentrovanych roztoka pres vzorek

zkougenych rukavic do receptorového Mb—-
media (fosfatovy pufr o pH=7) Tnevtory, @

T ———

PP nadobky (u nékterych CL zjiStena
vyznamna sorpce na sklo)

ace testovacich variant pfi 30°C
erna teplota lidskych rukou)

v ruznych ¢asovych
any vzorky ki)




Testovany mat

Material Sila [mm]
pro testy byl pouzity vzorky
0,30 dlafiovych éés’:?/ rukavic
Latex 0,22
0,16 kazdy typ rukavice testovan ve tfech
Nitril 0.14 opakovani (=tfi rizné Sarze)

Vinyl 0,12

Agens Koncentrace [mg/mi]

Cyklofosfamid 20
Doxorubicin 2

Fluorouracil 50
Paklitaxel 6




HPLC analyza:

Waters Acquity UPLC system
kolona Waters BEH C18 (2.1x50mm, 1.7um castice)

podminky separace nastaveny pro kazdou CL individualné dle jejich fyz.-
chem. vlastnosti a dle mnozstvi a zastoupeni chemickych latek
extrahovatelnych z jednotlivych zastoupenych materiald

Podminky separace a limity detekce:

Slozeni mobilni faze Mez detekce [ng/cm?]
Cyklofosfamid Fosfatovy pufr/MeOH (73:27) 390
Doxorubicin Fosfatovy pufr/AcN (80:20) 130
Fluorouracil Fosfatovy pufr 110
Paklitaxel Fosfatovy pufr/AcN (58:42) 200
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Vysledky

Rezistencéni doba materialu [min]

Nitril Latex Latex Latex Vinyl
(0,14 mm) (0,30 mm) (0,22 mm) (0,16 mm) (0,12 mm)
Cyklofosfamid n.d. n.d. 180 90 60
Paklitaxel n.d. n.d. n.d. n.d. 240
Doxorubicin n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.
Fluorouracil n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.
Primérna detekovana rychlost priniku (s SD) [ng/(cm?*min)]
Nitril Latex Latex Latex Vinyl
(0,24 mm) (0,30 mm) (0,22 mm) (0,26 mm) (0,12 mm)
Cyklofosfamid n.d. n.d. 27,6 (31,8) 91,9 (46,0) 117,4 (78,6)
Paklitaxel n.d. n.d. n.d. n.d. 2.6 (1,1)
Doxorubicin n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.
Fluorouracil n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.




Vysledk

Rezisten¢ni doba materialu [min]

Nitril Latex Latex Latex Vinyl
© . - - - o 7116 mm) (0,12 mm)
— Propustnost vinylu pro cyklofosfamid
Cyklofosfamid 90 60
Paklitaxel n.d. 240
Doxorubicin E 40000 n.d. n.d.
Fluorouracil =% n.d. n.d.
— 30000 -
(¢D)
@
5 20000 -
o
g 10000 - ng/(cm2min)]
= 0 Latex Vinyl
_ 0 100 200 300 400 16 mm) (0,12 mm)
Cyklofosfamid ¢as [min] .,9 (46,0) 117,4 (78,6)
Paklitaxel n.d. 2.6 (1,1)
Doxorubicin n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.
Fluorouracil n.d. n.d. n.d. n.d. n.d.




Vysledky

Cyklofosfamid
Paklitaxel
Doxorubicin
Fluorouracil

Rezisten¢ni doba materialu [min]

Cyklofosfamid
Paklitaxel
Doxorubicin
Fluorouracil

Nitril Latex Latex Latex Vinyl
(0,14 mm) (0,30 mm) (0,22 mm) (0,16 mm) (0,12 mm)
I Propustnost latexu pro cyklofosfamid 50 60
r d. 240
N — d. n.d.
r £ 40000 d. n.d.
g
— 30000 -
(D)
(&)
£ 20000 -
3 (cm?*min)]
2 10000
1 S atex Vinyl
(0, 0 ‘ ‘ ‘ 5 mm) (0,12 mm)
0 100 ] 200. 300 400 (46.0) 117.4 (78.6)
cas [min] 1.d. 2.6 (1,1)
mu. .u. mu. n.d. n.d.
n.d. n.d. n.d.




Dosavadni poznatky o odolnosti rukavi

Hodnocené materialy : latex, vynil, neopren, nitril

Latex — nejCastéji testovany material, propustnost prokazana u karmustinu,
cyklofosfamidu, thiotepy, mltoxantronu bleomycinu

Vinyl — v ochrané prfed CL malo ucinné, pro praci s CL nedoporu¢ovany

il — obecné velka odolnost vuci Siroké Skale chemickych latek, dobre
dky pri testovani propustnosti pro CL, avSak odlisnée mechanické

ruznost materialu, pouzivan také k vyrobe
h rukavic, k dISpOZICI omezené mnozstvi informaci



Hodnoceni vysledk

Vysledky jsou vzdy omezené detekénimi limity pouzité metody (
technickym vybavenim a designem pokusu)

Propustnost potvrzena u vinylovych a latexovych rukavic (cyklofosfamid a
paklitaxel)

olnéjSi material - nitril

ymi Sarzemi rukavic nebyly sledovany vyznamné rozdily



Zaver

Informacni material
Nakladani s cytotoxickymi leCivy

Obsah:
Uginky cytostatik
Osoby potencialné vystavené
pusobeni cytostatik

Cesty pfijmu cytostatik do
exponovaneho organismu

Kontaminované povrchy a material
Cinnosti se zvySenym rizikem

Nakladani s
cytotoxickymi |€Civy

Masaryklv onkologicky ustav
Brno




