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StrEszczeNIE Celem pracy byta ocena skutkéw zdrowotnych zawodowej ekspozycji na cytostatyki u pracownikéw stuzby zdrowia. Badaniem objeto

grupg 104 pracownikéw oddziatéw chemioterapii oraz grupg kontrolng 103 oséb zatrudnionych w oddziatach niestosujacych tych lekow.

U wszystkich badanych przeprowadzono takie badania, jak: badanie lekarskie przy uzyciu kwestionariusza, morfologia krwi obwodowej ze wzo-

rem odsetkowym krwinek biatych, podstawowe badania laboratoryjne oceniajace czynno$¢ watroby i nerek. Badanie lekarskie i podstawowe badania
laboratoryjne wskazaly na wystgpowanie zagrozenia zdrowotnego, szczegélnie w odniesieniu do zgtaszanego w wywiadzie nadmiernego wypadania
wloséw (59,6% w grupie narazonej vs. 10,7% w grupie kontrolnej) oraz cigzkich wad wrodzonych u ich potomstwa (odpowiednio 4/84 ciaze i 1/169
cigz).

Wyniki przeprowadzonych badan wykazuja, ze czesto$¢ wystgpowania odchyleri w zakresie podstawowych badan laboratoryjnych, wykonywanych
jako rutynowe, w grupie osob narazonych na cytostatyki, jest podobna do czgstosci stwierdzanej w grupie kontrolnej. Moze to oznaczaé zbyt mata
czuto$¢ standardowych badan laboratoryjnych lub brak skutkéw zdrowotnych stwierdzanych tymi badaniami. Podwyzszona czgsto$¢ wad wrodzonych
u potomstwa kobiet narazonych na cytostatyki moze stanowi¢ przeciwwskazanie do zatrudniania w takim narazeniu kobiet planujacych zajscie
w ciazeg, a przynajmniej powinna sig¢ wigzac ze stosowaniem dodatkowych ochron osobistych podczas pracy przez te osoby. Med. Pr. 2003; 54 (3):
229-236
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AssTrACT The aim of the study was to evaluate health effects of occupational exposure to antineoplastic drugs. The study group comprised 104 cyto-
static-exposed health care workers employed in departments of chemotherapy; the control group consisted of 103 non-exposed workers employed in

wards where cytostatics were not used.

A questionnaire survey and routine laboratory assays (morphology, liver and kidney tests) were performed in all subjects.

The exposed subjects reported hair loss significantly more frequently than controls (50.6% vs. 10.7%, respectively) Moreover, serious congenital
defects were more frequent in the study group than in controls (4/84 pregnancies vs. 1/169 pregnancies, respectively).

In conclusion, the results of the study did not reveal any significant differences in routinely performed tests between the subjects exposed to cytosta-
tics and controls. This may be due to low sensitivity of laboratory tests or to the absence of health effects induced by antineoplastic drugs. Because of
an increased frequency of congenital effects, women who plan conception should not be exposed to cytostatics or at least this group of women should
use any possible individual protectors at work. Med Pr 2003; 54 (3): 229—236
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WSTEP

Od potowy lat 60. pojawiaja si¢ doniesienia o potencjalnej
toksycznosci cytostatykéw dla personelu oddziatéw chemio-
terapii, zwlaszcza dla oséb przygotowujacych i podajacych
takie leki oraz sprzatajacych gabinety zabiegowe i sale cho-
rych otrzymujacych onkostatyki (1).

Grupami zawodowo narazonymi na dziatanie lekéw cyto-
statycznych w lecznictwie sg lekarze, farmaceuci, pielggniar-
ki i personel pomocniczy (1). Istnieje mozliwo$¢ wchtaniania
cytostatykéw w drogach oddechowych i przez skoére. Niekto-

* Praca wykonana w ramach umowy z MziOS nr 225/99 pt. ,,Ocena skut-
kéw zawodowego narazenia na cytostatyki w wybranej grupie personelu
medycznego”, kierownik umowy: lek. E. Wagrowska-Koski oraz w ramach
zadania finansowanego z dotacji na dziatalno$¢ statutowa nr IMP 12.1 pt.
,Ocena skutkéw zdrowotnych zawodowego narazenia na cytostatyki u per-
sonelu medycznego”. Kierownik tematu: dr hab. med. C. Pafczynski.

re z nich sa bardzo tatwo absorbowane przez nieuszkodzong
skérg, wnikaja w lipidy warstwy podskérnej, skad dostaja
si¢ do krwioobiegu (2). Manipulowanie lekami - otwieranie
amputlek, przygotowywanie roztworéw do iniekcji, odpowie-
trzanie strzykawek - moze powodowacé przedostanie sig pre-
paratu do powietrza i wchtanianie w uktadzie oddechowym,
a przypadkowe zanieczyszczenie skory lekiem - wnikanie
przez skorg. Przezskérne wchlanianie cytostatykdw moze
wystapi¢ takze w wyniku sprzatania przedmiotéow i po-
wierzchni zanieczyszczonych wydalinami (mocz, wymiociny)
pacjentow po chemioterapii, a takze podczas bezposrednie-
go kontaktu z pacjentem (pot). U os6b palacych papierosy,
czy spozywajacych positki np. w miejscach przygotowywania
lekéw do iniekcji znaczenie moze mie¢ rowniez ekspozycja
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droga doustng. Badanie przeprowadzone w 1998 r. w jed-
nym z amerykanskich szpitali ujawnilo obecnos¢ mierzal-
nych ilosci cytostatykéw w 75% prébek pobranych ze stotow
iw 65% prébek pobranych z podtég w pomieszczeniach,
gdzie przygotowywano takie leki (3).

Niejednokrotnie podejmowano préby okreslenia stopnia
ryzyka zdrowotnego zawodowego narazenia na cytostatyki.
Niektére z doniesien informuja o zagrozeniu dla pracownikéw
eksponowanych na leki przeciwnowotworowe, inne zaprzecza-
ja istnieniu takiego niebezpieczenstwa (4-7). Dzigki zastosowa-
niu w praktyce odpowiednich regulacji prawnych dotyczacych
stosowania cytostatykdéw, wyeliminowano wprawdzie ryzyko
wystapienia skutkow toksycznych, ale wciaz istnieje mozliwo$é
mutagennego, teratogennego, kancerogennego i alergizujacego
wplywu tych lekdéw. Wszyscy badacze sg zgodni, ze ryzyko wy-
stapienia skutkéw zdrowotnych w istotny spos6b zmniejsza sig,
jesli produkcji, podawaniu lekéw cytostatycznych oraz opiece
nad pacjentem oddziatu chemioterapii towarzyszy przestrze-
ganie zasad bezpieczenstwa i higieny pracy oraz ustalonych
przepiséw (8). W Polsce zasady postgpowania przy stosowaniu
lekéw cytostatycznych w zakladach opieki zdrowotnej okresla
Rozporzadzenie Ministra Zdrowia i Opieki Spotecznej z dnia
19.06.1996 r. w sprawie bezpieczenstwa i higieny pracy przy
przygotowywaniu, podawaniu i przechowywaniu lekéw cyto-
statycznych w zaktadach opieki zdrowotnej (9) oraz Rozpo-
rzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 31.08.2000 r. zmieniajace
rozporzadzenie w sprawie bezpieczenstwa i higieny pracy przy
przygotowywaniu, podawaniu i przechowywaniu lekéw cytosta-
tycznych w zaktadach opieki zdrowotnej (9,10). Celem badania,
ktérego wyniki prezentowane sa ponizej, bylo okreslenie ryzyka
zagrozen zdrowotnych dla os6b zawodowo narazonych na cyto-
statyki poprzez oceng ich stanu zdrowia w poréwnaniu z grupa
kontrolng pracownikéw stuzby zdrowia za pomoca metod ba-
dawczych obecnych w zakresie obowiazujacej profilaktyki.

MATERIAL | METODY

Typ badania

Badanie o charakterze przekrojowym. Wszystkie dane
uzyskane w trakcie realizacji badania traktowano jako po-
ufne. Dane osobowe i dane dotyczace miejsca zatrudnienia
poszczegdlnych uczestnikow zostaly zakodowane w celu
zapewnienia maksymalnego udzialu w badaniu i rzetelnosci
uzyskanej informacji.

Grupy badane
Grupa osob zawodowo narazonych na cytostatyki - 104 pra-
cownikow (lekarzy, pielegniarek i salowych) zatrudnionych
w 4 oddziatach chemioterapii w Lodzi.

Grupa kontrolna - 103 pracownikéw (lekarzy, piele-
gniarek i salowych) zatrudnionych w oddziatach choréb we-
wngtrznych na terenie Lodzi, nienarazonych na cytostatyki

Badanie lekarskie z uzyciem kwestionariusza
Badanie przeprowadzono przy uzyciu kwestionariusza,
zawierajacego pytania o dane demograficzne, przebieg

pracy zawodowej ze szczegdlnym uwzglednieniem okresu
narazenia na leki przeciwnowotworowe (wlaczajac wto
czegsto$é podawania lekdw w ciggu dnia, rodzaj podawanych
lekéw, stosowanie zabezpieczen i ochron osobistych), wyste-
powanie obecnie iw przeszlosci: wzmozonego wypadania
wloséw, zmian w obrebie paznokci (famliwosé, kruchosé,
pobruzdowanie), zmian skérnych (w tym wzmozonej podat-
nosci na wystgpowanie podbiegnie¢ krwawych), krwawien
do przewodu pokarmowego; patologicznych odchylen mor-
fologii krwi obwodowej i nieprawidlowych wynikéw badan
laboratoryjnych watroby 1inerek; rozpoznanych chordb
i przyjmowanych lekéw. Kwestionariusz obejmowal takze
szczegbtowy wywiad polozniczy (przebyte ciaze, porody,
poronienia oraz stan zdrowia urodzonych dzieci), réwniez
dotyczacy partnerek me¢zczyzn zatrudnionych w narazeniu
na cytostatyki. Ponadto uwzglgdniono takze natég palenia
tytoniu oraz wywiad rodzinny w kierunku choroby nowo-
tworowe;j.

Badania laboratoryjne
Morfologia krwi obwodowej ze wzorem odsetkowym
krwinek biatych.

OB.

Okreslenie pozioméw mocznika, kreatyniny, biliru-
biny, aminotrasferaz (asparaginowej ASPAT i alaninowej
ALAT), y-glutamylotranspeptydazy (GGTP), czasu i wskaz-
nika protrombinowego (oznaczenia w surowicy).

Badanie ogélne moczu.

Analiza statystyczna

Istotnos$¢ réznic pomigdzy grupami w odniesieniu do czgsto-
$ci wystgpowania badanych cech oceniono przy uzyciu testu
Mann-Whitneya.

WYNIKI

Badaniem ankietowym objgto 104 osoby narazone zawodo-
wo na cytostatyki, w tym 20 lekarzy, 59 pielggniarek, 25 sa-
lowych oraz 103 osoby z grupy kontrolnej, w tym 19 lekarzy,
60 pielegniarek i 24 salowe. Charakterystyke badanych grup
przedstawiono w tabeli I. Wspdtczynniki udziatu w badaniu
wynosily odpowiednio 91% dla grupy narazonych i 86% dla
grupy kontrolnej. Wigkszos¢ badanych w obydwu grupach
stanowily kobiety (96,2% i95,1%), przewaznie w okresie
rozrodczym. W grupie kontrolnej mniej rozpowszechniony
byt natég palenia tytoniu (36,9%) niz w grupie oséb narazo-
nych (45,2%).

Dane zwywiadu chorobowego uczestnikow badania
przedstawiono w tabeli II. Najczgstszymi dolegliwosciami
zglaszanymi w grupie narazonej byly zmiany w przydatkach
skéry: wzmozone wypadanie wloséw (60% vs. 10,7% w grupie
kontrolnej), zmiany w obregbie paznokei (47,1% vs. 44,7%).

Ponadto uzyskano osobniczy i rodzinny wywiad dotycza-
cy choréb nowotworowych. Zaden z uczestnikéw badania
nie zglosit przebytej czy tez obecnej choroby nowotworowej,
a42 zgrupy narazonej i44 z grupy kontrolnej (40% vs.
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Tabela I. Charakterystyka badanej grupy personelu medycznego pracujacego w narazeniu na cytostatyki (N = 104) i grupy kontrolnej (N = 103)
Table I. Characteristics of the study group exposed to cytostatics (N = 104) and the controls group (N = 103)

Grupa pracownikéw narazonych na cytostatyki
Exposed

Grupa kontrolna
Controls

§rednia + SD

przedzial/%grupy §redniat SD przedzial/% grupy

Mean + SD Range/% of the group Mean + SD Range/% of the group
Wiek (lata) 38,6 + 10,3 <21;61> 42,1 £8,5 <22; 60>
Age (yrs)
Ptec
Sex
kobiety 100 96,2% 98 95,1%
females
mezcezyZni 4 3,8% 5 4,8%
males
Zawod
Occupation
lekarz 20 19,3% 19 18,4%
physician
pielggniarka 59 56,7% 60 58,3%
nurse
salowa 25 24,0% 24 23,3%
ward attendant
Staz ogdtem (lata) 17,9 + 10,5 <5; 44> 20,7 £ 8,9 <1; 37>
Total seniority (yrs)
Staz w narazeniu na cytostatyki (lata) 11,0 £ 9,3 <0,1; 35> 0 0
Years of exposure to cytostatics
Natdg palenia tytoniu 47 45,2% 38 36,9%
Active smokers
Czas trwania natogu (lata) 18,0 + 6,7 <6; 28> 20,1 +4,6 <6; 25>
Years of smoking
Liczba wypalanych papieroséw dziennie 13,7+5,5 <5, 20> 14,2+5,5 <5; 20>
The number of cigarettes smoked
Wzrost (cm) 163 +£5,9 <150; 178> 164,1 £ 6,2 <152; 182>
Height
Masa ciata (kg) 64 £ 11,5 <47; 110> 65,2 + 11,2 <45; 100>

Body weight

42,7%) bylo obarczonych pozytywnym wywiadem rodzin-
nym (w tym chorobg nowotworowa u krewnych pierwszego
stopnia podato odpowiednio 20 i 26 0séb).

Analiza danych uzyskanych ze szczegdtowego wywiadu
potozniczego ujawnita znaczny odsetek cigzkich wad wro-
dzonych u potomstwa os6b narazonych na cytostatyki w po-
réwnaniu z grupa kontrolna (4,8 % ogdlnej liczby odnotowa-
nych ciaz w okresie pracy w narazeniu vs. 0,6% wszystkich
ciaz os6b z grupy kontrolnej) (tab. IIT). Wskaznik stwierdzo-
ny w grupie narazonej jest wysoki, zaréwno w odniesieniu
do grupy kontrolnej, jak i do populacji generalnej, w ktorej
dla cigzkich wad nie przekracza kilku promili. W grupie na-
razonej takze poronienia samoistne byly czestsze (8,3% vs.
5,3%) niz w grupie kontrolnej, jednakze nie osiagnely one
znamienno$ci statystyczne;.

Analiza statystyczna ujawnila ponadto, ze sposrdd
wszystkich uzyskanych danych jedynie skargi na wzmozone
wypadanie wltoséw byly znamiennie cze¢stsze w grupie oséb
narazonych w poréwnaniu z grupg kontrolna.

W tabeli IV zestawiono czgsto$ci wystgpowania odchylen
w badaniach laboratoryjnych w analizowanych grupach.

W grupie narazonej czgsciej stwierdzano obnizong liczba
erytrocytow (3,8% vs. 0%) oraz leukocytoze bez cech infekcji
(6,7% vs. 2,9%), aczkolwiek réznice te nie byly znamienne
statystycznie. Czgsto$¢ wystgpowania pozostalych parame-
trow laboratoryjnych w zakresie wartosci patologicznych
byta podobna w obu grupach lub wyzsza w grupie kontrol-
nej. Migdzy innymi w kazdej z grup u 14 oséb stwierdzono
odchylenia w wynikach badan laboratoryjnych czynnosci wa-
troby. Ponadto u 9 oséb z grupy narazonej i u 47 oséb z gru-
py kontrolnej stwierdzono cechy infekcji uktadu moczowego.
Nie stwierdzono odchylenn w wynikach badan poziomoéw
mocznika i kreatyniny w surowicy.

Reasumujac, jedyng cecha rdznicujaca badane grupy,
ktéra osiagnegta znamienno$¢ statystyczna, byly skargi na
wzmozone wypadanie wloséw w grupie oséb narazonych.

OMOWIENIE

Wiele danych z piSmiennictwa wskazuje, Ze zawodowe na-
razenie na cytostatyki wiaze si¢ z zagrozeniem zdrowia pra-
cownikow, zwlaszcza, jesli pracuja bez wtasciwych zabezpie-
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Tabela II. Dane z wywiadu chorobowego personelu medycznego zatrudnionego w narazeniu na
cytostatyki (N = 104) i grupy kontrolnej (N = 103)
Table II. Anamnestic data of the study group exposed to cytostatics (N = 104) and the controls group

(N =103)
Gr‘upa pracownikéw . Grupa kontrolna
Wywiad chorobowy narazonych na cytostatyki Controls
Anamnesis Exposed
N % N %

Zmiany skérne
Skin symptoms
- prawdopodobnie alergiczne 27 25,96 22 21,4
- probably allergic
- inne 10 9,61 25 243
- of other etiology
w tym powodowane przez cytostatyki 4 3,84
including cytostatics-induced -
Wypadanie wloséw 62 59,61* 11 10,7
Hair loss
Zmiany paznokci 49 47,12 46 44,7
Changes in the nails
Krwawienia z dzigset 1 10,58 21 20,4
Gums bleeding
Krwawienia z przewodu pokarmowego 5 4,81 11 10,7
Digestive tract bleeding
‘Wzmozona sktonno$é do siniaczenia 16 15,38 18 17,5
Bleeding/bruise tendency
Choroby watroby i nerek
Liver and kidneys diseases
- kamica nerek 8 7,69 10 9,7
- nephrolithiasis
- Kamica pecherzyka zétciowego 4 3,84 2 1,9
- cholelithiasis
- WZW 4 3,84 4 3,9
- Viral hepatitis
- inne 4 3,84 9 8,7
- others

*p<0,001.

czen (2,4,7). Szczegdlnie duze zagrozenie stanowila praca
w kontakcie z lekami przeciwnowotworowymi we wczesnym
okresie stosowania tych lekéw, kiedy nie stosowano ochron
osobistych i komér przeptywowych.

Wspbétezynnik udzialu w niniejszym badaniu nalezy
uznaé za wysoki - jakkolwiek nie udalo si¢ przeprowadzié
badania o charakterze wyczerpujacym, to jednakze prawie
WSZysCy pracownicy o najwyzszym stopniu narazeniu (pie-
lggniarki i personel pomocniczy oddziatéw chemioterapii)
uczestniczyli w badaniu. Podobnie, jak i w innych badaniach
tego typu nie udalo si¢ przeprowadzi¢ pelnej realizacji pré-
by, pomimo przynajmniej teoretycznie wysokiej Swiadomosci
zdrowotnej uczestniczacych w badaniu lekarzy, doktadnego
zapoznania ich z celami badania oraz zapewnieniu o catko-
witej poufnosci uzyskanych wynikéw. Nie mozna oczywiscie
wnioskowaé, co do obecnosci efektéw zdrowotnych ekspo-
zycji zawodowej u lekarzy, ktérzy nie poddali si¢ badaniu.
Jednakze wsrdéd personelu medycznego oddziatéw chemio-
terapii lekarze stanowig grupg o potencjalnie najmniejszym
stopniu narazenia, co jest $ci§le zwigzane z nizszym praw-
dopodobienstwem wystapienia u nich patologii zawodowej

niz w grupach o znaczniejszej ekspozycji - pielggniarek
i salowych. Z kolei w grupie kontrolnej zainteresowanie pod-
daniem si¢ badaniom bylo mniejsze i podobnie jak w grupie
narazonej najmniejszy udziat wzigli lekarze.

Odsetek oséb eksponowanych na cytostatyki, podajacych
zmiany w przydatkach skory, nalezy uznaé za wysoki i moze
on $wiadczy¢ o istotno$ci narazenia na stanowisku pracy,
tym bardziej, iz znaczne przerzedzenie owlosienia glowo-
wego zostalo potwierdzone badaniem przedmiotowym u 14
kobiet w wieku rozrodczym z grupy narazonej iu zadnej
z grupy kontrolnej.

Zwraca réwniez uwage wysoka czesto$é zmian skérnych
o przypuszczalnej etiologii alergicznej w wywiadzie w oby-
dwu grupach (26% vs. 21,4%). Z jednej strony moze to by¢
spowodowane powszechnie wystgpujacym obecnie zjawisku
przypisywania etiologii alergicznej prawie kazdej zmianie
skornej, z drugiej jednak mozna to ttumaczy¢ wysoka cze-
stoscia wystgpowania zawodowej alergii natychmiastowej
na lateks gumy naturalnej wéréd pielggniarek w Polsce (11).
W 4 przypadkach wystapienie zmian skérnych przypisano
ekspozycji zawodowe] na cytostatyki. Zawodowa alergia
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Tabela III. Dane z wywiadu potozniczego obejmujacego okres zatrudnienia w narazeniu na onkostatyki (N = 104) w poréwnaniu z grupa kontrolng (N =
103). W grupie oséb narazonych analizie poddano jedynie ciaze z okresu narazenia na cytostatyki

Table IIL The influence of the exposure to antineoplastic agents on reproduction in subjects exposed to cytostatics (N = 104) and controls (N = 103). In
exposed group only pregnancies which occurred during exposure to cytostatics were analyzed

Grupa pracownikéw
narazonych na cytostatyki

Grupa kontrolna

Exposed Controls

N % N %
Ciaze ogétem 84 100 169 100
All pregnancies
Problemy z zajsciem w cigzg 2 2,4 4 2,4
Conception complications
Problemy z donoszeniem ciazy
Carrying to term complications
- leczenie farmokologiczne 6 7.1 1 6,5
- pharmacological treatment
- sZew 2 2,4 4 2,4
- suture
Porody fizjologiczne 54 64,3 113 66,9
Physiological delivery
Porody przedwczesne 6 7.1 13 7,7
Premature birth
Cigcie cesarskie 6 71 13 7,7
Caesarean section
Porody zabiegowe 2 2,4 6 3,6
Instrumental deliveries
Poronienia samoistne 7 8,3 9 53
Spontaneous abortions
Cigze obumarte 2 2,4 5 2,9
Missed labour
Ciaza ektopowa 0 0 0 0
Ectopic pregnancies
Masa urodzeniowa (g) 3253,6 + 501,9 - 3346 + 606,0 -
($rednia + SD)
Birth mass
Masa urodzeniowa < 2000 g 1 - 4 -
Birth mass <2000¢g
Masa urodzeniowa < 2500 g 7 - 9 -
Birth mass <2500¢g
Wady wrodzone 4* 4,8 1% 0,6

Congenital defects

Rodzaje wad wrodzonych: * wada serca (N = 2), tetniak tetnicy szyjnej (N = 1), brak nerki (N = 1); ** brak nerki.
Congenital defects: * organic heart disease (N = 2), carotid aneurysm (N = 1), absence of kidney (N = 1); ** Absence of kidney.

spowodowana przez leki przeciwnowotworowe jest zjawi-
skiem rzadko odnotowywanym w pi$miennictwie i dotyczy
gtéwnie przypadkéw kontaktowego zapalenia skéry, acz-
kolwiek w Klinice Choréb Zawodowych udokumentowano
przypadek astmy oskrzelowej wywotanej przez Mitoksantron
(12). Nalezy tu zauwazy¢, ze objawy alergiczne u pacjentéw
przyjmujacych onkostatyki sa stosunkowo czgsto spotykane
i dobrze udokumentowane w odniesieniu do prokarbazyny,
busulfanu, analogdéw kwasu foliowego, antybiotykéw antracy-
klinowych, pochodnych podofilotoksyny, L-asparaginazy i cis-
platyny (13). Swiadczy to o duzym potencjale alergizujacym
niektérych cytostatykéw i wskazuje mozliwosé wystapienia
choroby alergicznej o takiej etiologii zawodowej, szczegdlnie
w przypadku nieprzestrzegania reziméw higienicznych.

Oprécz przerzedzenia owlosienia glowy, nie odnotowa-
no istotnych réznic w wystepowaniu elementéw wywiadu
pomigdzy obydwiema grupami. Czestosci poszczegdlnych
objawow ksztaltowaly si¢ zwykle na podobnym poziomie,
czy wrecz zglaszane dolegliwosci oraz stwierdzane wceze$niej
odchylenia w badaniach laboratoryjnych byly czestsze w gru-
pie kontrolnej. To ostatnie zjawisko mozna wytlumaczy¢
efektem szczegdlnie rzetelnie wykonywanych badan profilak-
tycznych w grupie narazonej na cytostatyki lub tzw. efektem
zdrowego pracownika.

Ze wzgledu na znane dzialanie mutagenne, kancerogenne
i teratogenne lekdw cytostatycznych, obserwowane zaréwno
w badaniach eksperymentalnych, jak i u pacjentéw leczonych
tymi lekami (nieptodno$é, wady rozwojowe potomstwa),
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Tabela IV. Poréwnanie czgstosci wystgpowania odchylen w wynikach badan laboratoryjnych personelu
medycznego zatrudnionego w narazeniu na cytostatyki (N = 104) i grupy kontrolnej (N = 103)
Table IV. The frequencies of changes in laboratory tests in study group exposed to cytostatics (N = 104)

and the control group (N = 103)

Grupa pracownikéw
narazonych na cytostatyki

Grupa kontrolna

Exposed Controls

N % N %
Liczba krwinek czerwonych < 2 mln/mm? 4 3,8 0 0
Red blood cells < 2 mln/mm?®
Liczba krwinek biatych < 4 tys./mm? 0 0 4 3,9
White blood cells
Liczba krwinek biatych >10tys/mm’> 7 6,7 3 29
White blood cells >10 000/mm?®
Stezenie hemoglobiny < 12g/dl 1 10,6 1 10,7
Haemoglobin concentration £ 12g/dl
Hematokryt < 35 11 10,6 11 10,7
Haematocrit < 35
Niedokrwisto$¢ z niedoboru zelaza 14 13,5 31 30,1
Iron deficiency anemia
Liczba plytek <200 000 /mm? 8 7,7 8 7.8
Platelets <200 000 /mm’
OB po 1 h>20mm 6 5,8 14 13,6
Biernacki’s drop after one h > 20mm
ALAT > 56 u/l 3 2,9 3 2,9
ASPAT > 35 u/l 0 0 2 1,9
Bilirubina > 1,2 mg/dl 5 4,8 1 0,9
Bilirubine > 1,2 mg/dl
GGTP > 78 u/1 2 1,9 5 4,8
Wskaznik protrombinowy < 80% 8 7,7 7 6,8
Prothrombin index < 80%
Biatlkomocz 1 0,9 5 4,8
Proteinuria

wiele uwagi poswigca sie wplywowi narazenia zawodowego
na prawidlowos$¢ funkcji rozrodczych u oséb zatrudnionych
w oddziatach chemioterapii. Wplyw ten badany byt dotychczas
w wielu aspektach poczawszy od zaburzeri cyklu miesigczko-
Wego poprzez cigz¢ pozamaciczna, samoistne poronienia i po-
réd martwego ptodu do wad rozwojowych potomstwa (14-17).
W niektérych badaniach, wykonanych po wprowadzeniu
wspotczesnych wymogoéw bezpieczefistwa pracy z cytostatyka-
mi, stwierdzono - podobnie jak w naszym badaniu - jedynie
wzrost ryzyka wystgpienia wad rozwojowych u potomstwa
narazonych kobiet. Co ciekawe, najwyzsze ryzyko wady roz-
wojowej stwierdzono w przypadku potomstwa, jezeli matka
pracowata w narazeniu na cytostatyki po 1980 r. (16). Zwiek-
szone ryzyko samoistnych poronien odnotowano natomiast
wérdd pielegniarek, ktére podawaly cytostatyki w latach 70.
Sugeruje to, iz redukcja narazenia moze w mniejszym stopniu
zmniejszaé ryzyko urodzenia dziecka z wada rozwojowa niz ry-
zyko poronienia samoistnego, wywotujac paradoksalnie wzrost
czestosci wystgpowania wad wrodzonych u zywo narodzonych
dzieci w miar¢ poprawiajacych sig¢ warunkéw pracy. Takze
analiza przyczyn wystgpowania ciazy ektopowej w grupie 734
lekarek i pielggniarek, przeprowadzona przez Saurel-Cubizol-

les i wsp. wykazata statystyczng istotnos¢ jedynie zawodowe-
go narazenia na leki cytostatyczne (15). Zaden inny element
narazenia zawodowego (narazenie na gazy anestezjologiczne,
promieniowanie jonizujace, praca na bloku operacyjnym) ani
tez czynnik pozazawodowy (wiek, liczba cigz, wczesniejsze
poronienia, naldég palenia tytoniu) nie wywart tu wplywu
istotnego statystycznie. U niektérych pielegniarek stwierdzano
réwniez zaburzenia miesigczkowania, ktére moga by¢ jednym
z powoddéw trudnosci zajscia w ciaze. Valanis i wsp. stwierdzi-
ta znamiennie zwigkszone ryzyko nieptodnosci w grupie 4659
pracownikéw eksponowanych na cytostatyki oraz zwigkszone
ryzyko poronient samoistnych i martwych urodzen (17).
Nalezy tu zauwazyé, ze jakkolwiek w $wietle obecnych
zalecen jedynie kobiety w okresie ciazy i laktacji nie powinny
pracowad w narazeniu na onkostatyki, to jednakze poten-
cjalnie najwyzsze zagrozenie efektami genotoksycznym
i teratogennym takiej ekspozycji ma miejsce w poczatkowym
okresie ciazy, gdy kobieta nie jest §wiadoma swojego stanu.
Dlatego tez kobiety planujace ciaze czy tez nie stosujace
metod antykoncepcji o uznanej skutecznosci nie powinny
podlegaé zawodowej ekspozycji na cytostatyki, a jesli pomi-
mo poinformowania o takich przeciwwskazaniach decyduja
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si¢ na kontynuowanie narazenia, powinny stosowa¢ wszelkie
mozliwe §rodki ochrony osobiste;j.

W pismiennictwie istnieja pojedyncze doniesienia o przy-
padkach toksycznego uszkodzenia watroby, poczatkowo
objawiajacego si¢ podwyzszeniem poziomu aminotransfe-
raz, nastgpnie wrotnym zapaleniem watroby, stluszczeniem,
aw konicowej fazie nieodwracalnym zwiéknieniem tego
narzadu (2). Sposrdd oséb narazonych na cytostatyki, u kté-
rych stwierdzono w prezentowanym badaniu patologiczne
wyniki préb watrobowych, tylko jedna podawala w wywia-
dzie przebyte schorzenie watroby. Mogloby to wskazywad na
potencjalng rolg narazenia zawodowego w etiologii odnoto-
wanej patologii laboratoryjnej, ale w grupie kontrolnej zad-
na z 0séb ze stwierdzonymi odchyleniami w testach watrobo-
wych nie podawata wystgpowania obecnie lub w przesztosci
choroby watroby ani drég zétciowych.

W strukturze choréb zawodowych nastgpstwa ekspozycji
na cytostatyki stanowiag niewielki odsetek ogétu rozpoznan.
Z materiatu Instytutu Medycyny Pracy wynika, ze efekty
toksyczne dotyczyly narazenia z wczesnych lat stosowania cy-
tostatykow, kiedy na oddziatach nie stosowano zabezpieczen
podczas przygotowywania iniekcji. Byly to gtéwnie zaburze-
nia funkcji watroby, zaburzenia hematologiczne pod postacia
leukopenii i matoptytkowosci oraz zmiany skérne. Najcze-
$ciej zgtaszanymi dolegliwos$ciami byly zmiany w przydatkach
skéry - wzmozone wypadanie wloséw izmiany w obrgbie
paznokci. Donoszono réwniez o mozliwym wplywie kancero-
gennym narazenia zawodowego. Badanie retrospektywne ko-
horty 1282 pielegniarek oddziatléw chemioterapeutycznych,
ktére podjely prace wlatach 70., przeprowadzone w Danii
przez Skov iwsp. ujawnilo zwigkszone ryzyko wystapienia
choréb rozrostowych uktadu krwiotwérczego - odnotowano
przypadki zachorowania na ostra biataczke mieloblastyczna,
przewlekla biataczke szpikowa i ziarnicg ztosliwa (18).

Zakres i czestotliwo$¢ badan profilaktycznych pracow-
nikéw reguluje Rozporzadzenie Ministra Zdrowia i Opieki
Spotecznej z dn. 30 maja 1996r. (19). Zgodnie z tym rozpo-
rzadzeniem badanie wstgpne oséb zawodowo narazonych na
cytostatyki obejmuje ogélne badanie lekarskie ze zwréceniem
uwagi na watrobg i skdre oraz wykonanie takich badan labo-
ratoryjnych, jak morfologia z rozmazem, badania czynnosci
watroby ibadanie ogdlne moczu. Przeprowadzanie badan
okresowych - o tym samym zakresie - zaleca si¢ co 2-4 lata.

Z przedstawionego powyzej danych wynika, ze badania
obowiazujace obecnie w ramach badan profilaktycznych nie
r6znicuja badanych grup. Moze to oznaczaé brak skutkéw
zdrowotnych takiego narazenia lub to, ze badania te nie sa
wystarczajaco czule, by uchwyci¢ wezesne skutki zdrowotne.
Celem wyjasnienia tego problemu, konieczne jest przeprowa-
dzenie dalszych badan, oceniajacych skutki genotoksyczne.

WNIOSKI

1. Wysoka czgstosé wystgpowania przerzedzenia owlosienia
glowy u oséb eksponowanych na cytostatyki i wad wrodzo-

nych u ich potomstwa moze wskazywacd na zagrozenie zdro-
wotne, wynikajace z takiego narazenia zawodowego.

2. Czgstos$¢ wystgpowania odchylenn w zakresie podsta-
wowych badan laboratoryjnych, wykonywanych jako rutyno-
we, w grupie oséb narazonych na cytostatyki, jest podobna
do czestosci stwierdzanej w grupie kontrolnej. Moze to
oznacza¢ zbyt matg czulo$¢ standardowych badan laborato-
ryjnych lub brak skutkéw zdrowotnych.

3. Podwyzszona czegstosé wad wrodzonych u potomstwa
kobiet narazonych na cytostatyki moze stanowié przeciw-
wskazanie do zatrudniania w takim narazeniu kobiet planu-
jacych zajscie w ciazg, a przynajmniej powinna si¢ wigzac ze
stosowaniem dodatkowych ochron osobistych podczas pracy
przez te osoby.
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