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Zagrozenia substancjami chemicznymi
w przemysle farmaceutycznym

Treats with chemical substances in pharmaceutical industry

Streszczenie

W pracy opisano zagrozenia na jakie narazony jest pracownik ze strony zwiazkéw
chemicznych stosowanych w przemysle farmaceutycznym. Na poziomie produkcyij-
nym pracownik ma stycznos¢ w ogromnymi dawkami takich §rodkéw. Pracownik ma
bezposredni kontakt z substancjami z formie pylu czy aerozolu. Efektem dluzszej
ekspozycji na takie substancje sa zaburzenia psychiczne przy hormonach sterydowych,
choroby serca przy antybiotykach i niszczenie zdrowych komérek przy lekach prze-
ciwnowotworowych. W pracy zawarto oceng ryzyka zawodowego zwigzanego z wy-
stepowaniem niebezpiecznych substancji farmakologicznych. Jest to problematyczne
z powodu braku kryteriow najwyzszych dopuszczalnych stezent oraz odpowiednich
metod ich pomiaru.

Stowa kluczowe: premyst farmacentycny, substancie chemicgne, agrogenia na stanowisku

pracy
Abstract

The work describes threats to which a worker is exposed on the part of chemical
substances used in pharmaceutical industry. At the production level the worker is in
contact with big doses of such substances. The worker is in direct contact with sub-
stances in the form of dust or aerosol. The effect of longer exposition to such substan-
ces are mental disarders with steroid hormones, heart discases with antibiotics and
destroying healthy cells with antineoplastic medicines. The work contains the evolu-
tion of proffesional risk conneced with the occurence of dangerous pharmacological
substances. It is problematic due to the lock of criteria of the highest permissible con-
centration and appropriate methods of their measurment.

Key words: pharmacentical industry, chemical substances, threats in workplace.

Wstep

Leki i odzywki produkowane przez przedsigbiorstwa farmaceutyczne maja
wplyw na organizm czlowieka, réwniez w negatywny sposéb. Moga one wply-
wac na zdrowie pracownikéw. W pracy przedstawiono mozliwe zagrozenia spo-
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wodowane przez antybiotyki, leki i inne substancje chemiczne. Bardzo czesto
osoby pracujace w przedsi¢biorstwach farmaceutycznych maja znikoma wiedz¢
na temat mozliwych skutkéw spowodowanych przez te substancje lub ignoruja
zagrozenia wiazace si¢ z praca. Dodatkowo czgsto ignoruja znaczenie srodkéw
ochrony indywidualnej co moze mie¢ wplyw nie tylko na zdrowie, ale i jakos¢
produkowanego wyrobu.

W zwiazku z ciaglymi narazeniem na kontakt pracownikéw z antybiotykami
(pytem powstalym podczas produkceji) wystepuje duze prawdopodobiefistwo
wystapienia wielu skutkéw ubocznych w organizmie. Zastosowanie samych
srodkéw ochrony indywidualnej bez uswiadamiania o ich znaczeniu nieko-
rzystnie wplywa na poziom bezpieczenistwa oséb pracujacych w zakladzie.

1. Zagrozenia chemiczne w przedsigbiorstwach farmaceu-
tycznych

Przedsigbiorstwa farmaceutyczne to specyficzne srodowisko ze wzgledu na
charakter wykonywanej tam pracy i zwiazki chemiczne wykorzystywane pod-
czas produkcji lekéw. Maja one rézne wlasciwosci fizyczne, chemiczne 1 rézny
poziom toksycznosci [1].

Ze wzgledu na ilo§¢ wykorzystywanych substancji i kombinacji mieszanin,
trudno jest wymieni¢ wszystkie wystepujace zagrozenia, dodatkowo zwiazki
chemiczne zmieszane ze sobg moga wplywac zupelnie inaczej na organizm
czltowieka niz przed poddaniem ich procesowi produkcyjnemu, a dziatania
tych mieszanin moga wplywaé drazniaco, uczulajaco, toksycznie lub nawet ra-
kotwérczo.

Dodatkowy problem to wypelniacze, czyli $rodki obojetne majace za zada-
nie poprawic¢ wyglad, trwatos$¢ lub wspomagac rozpuszczalnosé gotowego pro-
duktu. Niektére wypelniacze z powodu wlasciwosci fizycznych i chemicznych
stajg si¢ realnym zagrozeniem dla zycia zatrudnianych pracownikow. Wiasci-
wosci fizyczne i chemiczne tych substancji moga powodowaé sklonnosé¢ do
zaplonu lub wybuchu [4].

W przedsi¢biorstwach farmaceutycznych problemem tez jest wielko$¢ produk-
cji. Niektore substancje pozornie nieszkodliwe, moga w duzych ilosciach stac sig
substancjami stwarzajacymi powazne zagrozenia dla zdrowia czy zycia [5].

Kazda substancja powoduje niekorzystne objawy przy bardzo duzych daw-
kach szczegodlnie gdy pracownik jest narazony przez wiele lat, a substancja
posiada zdolnos¢ ,,magazynowania” si¢ w organizmie. Kontakt pracownika
z substancjami chemicznymi wyste¢puje podczas calego procesu wytwarzania
lekéw. Na proces wytwarzana lekéw sklada si¢: odwazanie surowcow, miesza-
nie, przecieranie, przesiewanie, pakowanie gotowego produktu i dezynfekcja
poprodukcyjna.

Podczas wazenia poszczegolnych skladnikéw produktu pracownik ma bez-
posredni kontakt z pylami, aerozolami substancji aktywnych o najwyzszym
stezeniu. Dochodzi do tego kontakt z substancjami pomocniczymi i wypelnia-
czami. Substancje czynne w gotowym produkcie maja niewielki udzial wagowy,
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jednak w procesie produkcyjnym sa to bardzo duze ilosci, liczone w setkach
kilograméw nawet do kilku ton, w zaleznos$ci od wielkosci produkeji. Wypel-
niacze nie sg substancjami klasyfikowanymi jako niebezpieczne, jednak majq
najwigkszy udzial wagowy [6].

Wchtlanianie takich substancji odbywa si¢ trzema sposobami. Przez drogi
oddechowe, przez skore i uktad pokarmowy. Podczas wchlaniania substan-
cji przez skore, ktora jest pierwsza bariera chroniacq organizm, czynnikiem
majacym wplyw na poziom wchlaniania jest rozpuszczalno§¢ danej substancji
w wodzie, stan skory i otaczajace warunki atmosferyczne, wilgotnos¢, tempe-
ratura. Wyrdznia si¢ dwie drogi przenikania substancji w glab skéry — jest to
droga przeznaskérkowa oraz droga przez przydatki skorne. Wéréd drog prze-
znaskorkowych mozna wyodrebni¢ droge przezkomoérkowa oraz migdzyko-
moérkowa.

Droga przezkomoérkowa jest charakterystyczna dla niewielkich czasteczek.
Jest to droga przenikania mozliwa dla czasteczek majacych sklonnosci do 1a-
czenia si¢ z woda. Droga wchlaniania przez przydatki skorne to: przenikanie
przez mieszki wlosowe, gruczoly tojowe oraz potowe. Ten proces wykorzystuje
mieszki wlosowe i wpuklenia naskérka w skoérze wlasciwej, co umozliwia do-
cieranie substancji az do warstwy siateczkowej skory [7].

Przy wchlanianiu przez drogi oddechowe wplyw maja takie czynniki jak,
wspolczynnik podziatu woda-powietrze, stezenie substancji w powietrzu i stan
w jakim znajduje si¢ substancja uwazana za szkodliwa. Wchtanianie substancji
chemicznych w postaci pary, gazu, aerozoli lub pylow jest najczestszym Zrod-
tem przenikania do organizmu tych substanciji. W obrebie gérnych drég od-
dechowych wchlanianie substanciji jest stosunkowo mate. Po przedostaniu si¢
substancji moze ona zosta¢ niezwiazana lub zwigzac¢ si¢ z biatkami krwi. Przez
to ma mozliwo$¢ taczenia si¢ z receptorami i moze mie¢ dzialanie toksyczne.

Przewdd pokarmowy wchlania substancje na wszystkich swoich odcinkach.
Ten sposob przedostawania si¢ substancji jest spowodowany zaniedbaniem hi-
gieny podczas pracy, jednak nie mozna pomija¢ tego sposobu przedostawania
si¢ substancji do organizmu. Substancje wchlaniane przez sluzéwke jelit docie-
rajac razem z krwig do watroby ulegaja przemianom metabolicznym. Wszystkie
narzady odpowiedzialne za przemiany metaboliczne réwniez moga by¢ obar-
czone skutkami dzialania wchtanianych substancji. Oprocz watroby sa to nerki,
pluca, uklad krwiotwoérczy, immunologiczny i nerwowy.

Bardzo waznym parametrem, jest toksyczno$¢ substancji chemicznych.
Z toksycznoscig wigze si¢ ilo$¢ wchlonigta przez organizm. Szczegdlnie nie-
bezpieczne substancje naleza do grupy hormonodw, antybiotykow oraz srodkéw
wchodzacych w sklad lekéw przeciwnowotworowych, kardiologicznych 1 psy-
chotropowych [7].

2. Podstawy prawne

Substancje farmakologicznie czynne sa pomijane przez rozporzadzenia Unii
Europejskiej 1 rozporzadzenia krajowe dotyczace wykazow substanciji niebez-
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piecznych, pomimo udowodnionego szkodliwego wplywu na zdrowie pracow-
nikéw. Problematyczne byloby sklasyfikowanie tychze substancji jedynie na
podstawie naukowych pozycji i okredlenia dawek szkodliwych dla ludzi [5].

Pracodawca jest obowiazany informowac pracownika o wlasciwosciach fi-
zycznych, chemicznych i biologicznych stosowanych w zaktadzie pracy mate-
riatéw oraz o stopniu szkodliwosci ich dla zdrowia i sposobach bezpiecznego
postepowania z nimi, rowniez w sytuacjach awaryjnych. Biorac pod uwage
takt, ze substancje farmakologicznie czynne maja cz¢sto zdolnosé do pylenia
swiadczy o zagrozeniu dla zdrowia pracownikéw. Pracodawcey maja obowiazek
wykonania pomiaréw pylu. Jednak najczesciej biora pod uwage pomiar pytu
calkowitego podczas produkcji leku, a jako kryterium do oceny ryzyka zawo-
dowego warto§¢ NDS dla pyléow przemystowych.

Pracodawca ma obowiazek przeprowadzania badan i okresowych pomiaréw,
gdy na stanowisku pracy wystepuje zagrozenie substancjami chemicznymi, ktére
w krajowych przepisach maja podane wartosci dopuszczalnych stezen NDS [9].

Zaktady pracy majace kontakt z substancjami chemicznymi do produke;ji le-
kéw maja obowiazek postepowaé zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdro-
wia w sprawie przeprowadzania badan i pomiaréw czynnikéw szkodliwych
dla zdrowia i zycie w $rodowisku pracy [11]. Podstawowym zrédlem informa-
cji sq karty charakterystyki dotaczane do substancji przez producenta. Jednak
przeanalizowanie kart charakterystyki tej samej substancji dostarczonej przez
réznych producentéw daje niejasny obraz z duzymi réznicami dotyczacymi in-
formacji o dziataniach szkodliwych.

Ze wzgledu na brak jednoznacznych informacji o szkodliwym dzialaniu sub-
stancji chemicznych stosowanych w przemysle farmaceutycznym, pracownicy
stuzb bhp majaq problem z identyfikacja zagrozen i okreslenia ryzyka zawodo-
wego.

W 1998 roku pie¢ korporacji farmaceutycznych podjelo si¢ projektu stworze-
nia systemu oceny toksycznosci substancji farmakologicznie czynnych. Tabela
1 przedstawia zaproponowana przez nich klasyfikacje [6].

Tabela 1. Kategorie toksycznosci substancji farmakologicznie c3 ynnych

Table 1. Toxicity categories of active pharmacentical substances

Katego- Toksycznos§¢ ECL Praykladowe
ria substancje czynne
1 niska > 0,5 mg/m’ aspiryna, rﬁgsy?llizen, erytro-
2 $rednia 10 pg/m’ — 0,5 mg/m’ muhnﬁ{;ﬁéﬁ\gﬁ;atyna’
3 niebezpieczne 30 ng/m’ — 10 pg/m’ paecsltirtz()i(ie(l),lflzgi’yl
| i | | e

Zrédlo [Source]: Kiffmeyer T.K., KubeC., Opiolka S., Sessink P.: Vapour Pressures, Evaporation
Behavionr and Airborne Concentrations of Hazardous Drugs: Implications for Occupational Safety.
Pharm. ]. 2002, 268(71880).
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Wartos¢ ECL (Exposure Control Limits) jest to kontrolowana wielkos¢
narazenia, ktére nie wywoluje zadnych szkodliwych w czasie o§miogodzinnego
narazenia zawodowego. Dzialanie substancji czynnych zaliczanych do katego-
rii 1 nie wywoluje zadnych negatywnych skutéw zdrowotnych. Przekroczenie
kontrolowanej wielko$ci narazenia w przypadku substancji zaliczanych do ka-
tegorii 2 moze spowodowaé jedynie konieczno$§¢ udzielenia pierwszej pomo-
cy osobie poszkodowanej. Krotkotrwale narazenie na substancje kategorii 3
spowoduje odwracalne skutki zdrowotne, natomiast narazenie dlugotrwale
nieodwracalne skutki. Przekroczenie limitu dla kategorii 4 moze spowodowac
zagrozenie zycia niezaleznie od czasu narazenia [6].

3. Ocena narazenia zawodowego na czynniki chemiczne

Podstawowym zadaniem jakie musza wykonaé pracownicy stuzb bezpieczen-
stwa i higieny pracy jest przygotowanie oceny ryzyka zawodowego przy naraze-
niu na substancje chemiczne, jesli sa one wykorzystywane w przedsigbiorstwie.
Okreslenie na jakie stezenia pracownik bedzie narazony i wielko§¢é wchlonigtej
przez niego dawki umozliwia przewidywanie negatywnych efektéw zdrowot-
nych i dostosowanie odpowiednich §rodkéw ochrony zmniejszajacych ryzyko
zawodowe.

Podczas wszystkich etapow produkcyjnych zatrudniony pracownik ma staly
kontakt z substancjami chemicznymi o mozliwym dziataniu niebezpiecznym.
Przewaznie s3 to materialy pylace sig, ktérych wykorzystywanie powinno by¢
poprzedzone zastosowaniem odpowiednich §rodkéw ochrony indywidualne;.
Dotyczy to w szczegdlnosci materialow silnie dzialajacych lub uczulajacych,
zwlaszcza hormonalnych.

Kontakt pracownika z substancja farmakologicznie czynna (podstawowym
skladnikiem leku) wystepuje podczas zatadunku surowca produkcyjnego do
mieszalnikéw, roztadunku po zakonczonym etapie technologicznym. Najwiek-
sze zagrozenie wystepuje podczas recznego przecierania substancji czynnej przez
sita, a takze recznego czyszczenia niektorych urzadzen lub ich elementow.

W przypadku produkejilekéw w zasadzie nie ma mozliwosci przeprowadzenia
prawidlowej oceny narazenia zawodowego na substancje chemiczne na pod-
stawie wynikow pomiaréw ich stezen w powietrzu na stanowiskach pracy, ze
wzgledu na brak kryteriéw i metod pomiaru wigkszosci substancji farmakolo-
gicznie czynnych. Wartosci normatywow higienicznych dla substancji farmako-
logicznie czynnych ustalone przez koncerny farmaceutyczne sa podawane w ich
kartach charakterystyk substancji i mieszanin niebezpiecznych [4].

W Polsce tylko nieliczne substancje wykorzystywane do produkcji lekow
1 bedace sktadnikami czynnymi lekéw maja obowiazujace prawnie normy
higieniczne (NDS), przyklady podano w tabeli 2.
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Tabela 2. Wartosci najwyzsz ych dopuszezalnych stezeri (INDS) i najwyzgs3 yeh dopuszezalnych stezer
chwilowych (NDSCh) substancyi farmakologicznie ¢ ynnych ustalone w Polsce

Table 2. Table 2. The values of the highest permissible concentration and the highest permissible tempo-
rary concentration of active pharmacological substances established in Poland

Najwyzsze
Nazwa dopuszczalne
Substanciji stezenie Klasyfikacja
chemicznej [mg/m’]
NDS |NDSCh

Substancja toksyczna lub szkodliwa ,,T” rakotworcza kat.
3, ograniczone dowody dzialania rakotwoérczego (H351),
w stezeniach powyzej 25% dziala toksycznie przez drogi
oddechowe, w kontakcie ze skora i po potknieciu (H331,

Formaldehyd 0.5 1 H311, H301), zraca lub draznigca w zaleznosci od steze-

nia, ,,C” powoduje oparzenia (H314, H316), moze po-
wodowaé uczulenie w kontakcie ze skéra (H334). Stan
fizyczny — bezbarwny gaz o charakterystycznym zapachu.
W postaci 40-procentowego roztworu nazwany formalina.
Poczatkowa temperatura wrzenia 96-98°C

Substancja utleniajaca — ,,O” kontakt z materiatami za-
palnymi moze spowodowa¢ pozar (R8), zraca ,,C” moze
powodowaé poparzenia (H314). W stezeniu powyzej 20%
powoduje oparzenia. W st¢zeniu co najmniej 5% ponizej
1,5 4 20% dziata draznigco na oczy i skére. Dodatkowo w ste-
zeniu powyzej 60% w kontakcie z materialami zapalnymi
moze spowodowaé pozar. a ciecz o ostnym zapachu, Tem-
peratura krzepniecia 26°C. Temperatura wrzenia 106°C.
NDS - 0,5 mg/m’, NDSCh — 1mg/m’

Substancja szkodliwa ,,Xn”, dziala szkodliwie przez dro-
gi oddechowe i w kontakcie ze skéra (H312, H332), nie-
bezpieczna dla $rodowiska, dziala bardzo toksyczniena
organizmy wodne (H331, H301, H311). Cialo stale o moz-
liwym kolorze Z6ttym, fioletowym lub czarnym, o chara-
kreterystycznym ostrym zapachu. Temperatura topnienia
113,6°C. Temperatura wrzenia 184°C. NDS: 0,5mg/m’,
NDSCh: Img/m’

Substancja wybuchowa ,,E” skrajne zagrozenie wybuchem
wskutek uderzenia, tarcia, kontaktu z ogniem lub innymi
zrédlami zaptonu (R3), substancja bardzo toksyczna ,,T+”.
Nitroelicervna Dziala bardzo toksycznie przez drogi oddechowe, w kon-
(triaz%tan (YV) 05 1 takc@ ze skoéra 1 po pOik{llQClu (H.311,. H301, H331), nie-
licerolu) ’ bezpieczenstwo kumulacji w organizmie (R33).

& Stan fizyczny — oleista ciecz o stodkim, palacym zapachu
1 barwie bladozéltej do bezbarwnej. Wybucha w tempera-
turze 218°C, Rozklad substancji zaczyna si¢ w temperatu-

rze 50-60°C. NDS 0,5mg/m’, NDSCh 1mg/m’

Substancja toksyczna ,,I” dziala toksycznie w kontakcie
ze skoéra 1 po potknieciu (H301, H311), substancja zraca
,C” powoduje oparzenia (H314).

Cialo state o biatym kolorze o charakterystycznym zapa-
chu. Temperatura topnienia 109°C. Temperatura wrzenia
280°C. NDS 45mg/m’, NDSCh 90mg/m’

Nadtlenek

wodoru

Rezorcynol 45 90
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Substancja szkodliwa ,,Xn” dziala szkodliwie przez drogi
oddechowe, w kontakcie ze skorg 1 po potknieciu (H311,
Tiuram 0,5 — H331, H301, H331), substancja draznigca ,,Xi” dziala
drazniaco na oczy i skére (R36/37), moze powodowac
uczulenie w kontakcie ze skora (R43)

Substancja wysoce tatwopalna ,,F”, moze powodowac uczu-
lenie w nastepstwie narazenia droga oddechows i w kon-
takcie ze skorg (H334, H305). Cialo stale i kolorze bialym
o lekkim zapachu amoniakalnym. Temperatura wrzenia/za
plonu 263°C/250°C. Temperatura topnienia 263°C. NDS:
4mg/m’

Urotropina 4 -

Zridto [Source]: Roz porzadzenie Ministra Pracy i Polityki Spotecznej w sprawie najwyzs3 yob
dopuszezalnych stegen nategen substancji sgkodliwych dla zdrowia w Srodowiskn pracy. Dz.U.
2009, nr 105, poz. 873. Karta Charakterystyki Formaldehyd. Karta Charakterystyki Jod. Karta
Charakterystyki Nitrogliceryna (triazotan(1V’) glicerolu. Karta Charakterystyki Rezgorcyna. Karta
Charakterystyki Urotropina.

W tabeli 3 przedstawiono substancje wykorzystywane produkciji lekow, ktore
nie posiadaja najwyzszych dopuszczalnych stezen, a ktére w kartach charakte-
rystyki substancji niebezpiecznych sa traktowane jako szkodliwe.

Tabela 3. Substancje wykorg ystywane pry produkeji lekdw nieposiadajqce NDS i NDSCh

Table 3. Substances used in the production of medicines without the highest permissible concenrtation
and the highest permissible temporary concentration

Nazwa
substancji Klasyfikacja
chemicznej
H351, H360, H362. Moze dziala¢ szkodliwie na ptodnosé. Moze
Prosesteron dziata¢ szkodliwie na ptéd. Moze dzialaé szkodliwie na dzieci
8 karmione piersig. Proszek bialy o delikatnym charakterystycz-
nym zapachu. Temperatura topnienia 129°C.
H351, H360, H362, substancja hormonalna, moze prowadzi¢
do rozregulowania gospodarki hormonalnej i kobiet i mezczyzn.
Estradiol Srodek ten moze powodowaé przy dlugiej podatnosci na ta sub-

stancje raka blony §luzowej macicy u kobiet. Proszek o bialym
kolorze, bezzapachowy Temperatura topnienia 175°C, Substan-
cja niepalna.

H350 Moze powodowac raka. H360 Moze dziata¢ szkodliwie na
plodnos$é lub na dziecko w tonie matki. H302 Dziala szkodliwie
Tamoxifen po polknigciu. Szkodliwe dzialanie na rozrodczosé, Kategoria
1B, H360. Krystaliczne cialo stale o barwie bialej. Substancja
bezzapachowa. Temperatura topnienia substancji 140-142°C

H300 Potknigcie grozi $miercia.
Mitomycyna Proszek o barwie purpurowy, bezzapachowy, rozpuszczalny
w wodzie. Dawka toksycznie ostra 30mg/kg

H334 Uczulenie ukladu oddechowego (Kategoria 1), H317,

Amoksycylina dzialanie uczulajace na skore (Kategoria 1), Cialo state bezza-

pachowe Szkodliwie dziala na rozrodczo$é.

Zrédlo [Source]: Karta Charakterystyki Progesteron. Karta Charakterystyki Estradiol. Karta
Charakterystyki Tamoxifen. Karta Charakterystyki Mitomycyna. Karta Charakterystyki

Amoksycyliny.
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3.1. Problematyka okreslenia ryzyka zawodowego zwigzanego
z czynnikami chemicznymi

W zwigzku ze wzrostem liczby stwierdzonych zwolnien lekarskich pra-
cownikéw przemystu farmaceutycznego, a takze zgodnie z zaleceniami Usta-
wy Kodeks pracy oraz rozporzadzen wykonawczych dotyczacych substancii
1 mieszanin chemicznych w miejscu pracy [12] pracodawcy sa zobowigzani do
oceny ryzyka zawodowego i1 ograniczenia ekspozycji na niebezpieczne substan-
cje chemiczne. Projekt ten powinien uwzglednia¢ wszystkie substancje, ktére
wykorzystywane sa w procesie produkcyjnym ze wzgledu na ich wlasciwosci
toksyczne, fizyczne i chemiczne.

SpecjaliSci zajmujacy si¢ bezpieczenstwem i higiena pracy stoja przed
wyzwaniem jakie stawia przed nimi brak istniejacych dokumentow okreslajacych
wartos$ci najwyzszych dopuszczalnych stezen (NDS) oraz okreslenia jakimi
metodami powinno si¢ dokonac takich pomiaréw. Rozwiazanie tych probleméw
zdaje si¢ by¢ oczywiste— jest to podjecie dziatan, w ktérych zostatyby okreslone
poziomy dopuszczalnych stezent w powietrzu tych substancji [6].

W pierwszej kolejnosci powinny by¢ zapewnione $rodki ochrony zbiorowe;.
Takim skutecznym $rodkiem ochrony jest zapewnienie hermetyzacji procesu
produkcyjnego. Stanowi ochrong wytwarzanego produktu pod wzgledem ja-
kosciowym oraz chroni pracownika przed dzialaniem szkodliwym substancji
chemicznych. Natomiast w niektorych sytuacjach ze wzgledu na brak odpo-
wiedniej ochrony zbiorowej pracownika przed substancjami farmakologicznie
czynnymi stosuje si¢ $rodki ochrony indywidualnej. Ich rola sprawdza si¢ do
zabezpieczenia wymagan GMP odnoszacych si¢ do warunkow wytwarzania
produktu gotowego [8].

Aby uchroni¢ pracownika przed szkodliwymi pylami konieczne jest stosowa-
nie sprzetu ochrony uktadu oddechowego. Srodkiem chroniacym pracownika
przed przenikaniem substancji chemicznych przez skére sa rekawice ochron-
ne. Natomiast sprzet wielokrotnego uzytku w przypadku, gdy juz nie spelnia
swojej funkcji ochronnej, powinien by¢ poddany dezynfekcji, konserwacji lub
wymianom cze$ci sktadowych [5].

Pyly poprodukcyjne osiadajace na powierzchni nalezy usuwaé odkurza-
czem 1 utylizowac jako niebezpieczny odpad. Po zakonczonej pracy w strefie
produkcyjnej obowigzkiem pracownika jest skorzystanie z zainstalowanych
natryskow.

4. Ocena ryzyka zawodowego metoda uproszczong

Do oceny ryzyka zawodowego mozna zastosowac wiele metod, s3 to najczes-
ciej metody jakosciowe nie uwzgledniajace wynikéw pomiaréw srodowiska pra-
cy, a jedynie skutek zdrowotny. Metoda ilosciowa dla czynnikéw mierzalnych
wg normy PN-N-18002 polega na szacowaniu zmierzonej w srodowisku
pracy wielko$ci charakteryzujacej narazenie 1 poréwnaniu jej z warto§ciami
dopuszczalnymi, jednak dla wielu substancji do produkcji lekéw nie ma NDS.
Dlatego przeprowadzono oceng ryzyka zawodowego metoda uproszczona.
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Pierwszym kierokiem w kierunku opracowania oceny ryzyka zawodowego
jest zakwalifikowanie na podstawie kart charakterystyki substancji zwrotow H
do pieciu poszczegolnych kategorii — A, B, C, D, E. Tabela 4 Przedstawia kate-
gorie zagrozenia wedlug zwrotow H.

Tabela4. Kategorie zagrogenia powodowane prez substancje chemiczne

Table 4. Categories of threat caused by chemical substances

Zwrot H Dziatanie

H 319 . o Dziata dr.aZni,aLco naoczy ]
Dziata drazniaco na oczy i skore dziata drazniaco na skore

H 315 Dziata draznigco na skore

H 303 Moze dzialaé szkodliwie po potknigciu
Moze dzialaé¢ szkodliwie po potknigciu i dostaniu si¢ przez

H 305 drogi oddechowe

H 313 Moze dziataé szkodliwie w kontakcie ze skora

H314 Dziatanie Zzrace na skore

H 316 Powoduje umiarkowane podraznienia skory

H 320 Powoduyje podraznienia oczu

H 333 Moze dzialaé szkodliwie w nastepstwie wdychania

Wszystkie substancje i ich mieszaniny nie oznakowane zadnymi zwrotami H i nie wymienione
w pozostalych kategoriach zagrozen B-E

Kategoria zagrozenia B

H302 Dziata szkodliwie po potknigciu
H312 Dziala szkodliwie w kontakcie ze skora
H319 Dziala draznigco na oczy
H332 Dziala szkodliwie w nastgpstwie wdychania
H371 Moze powodowaé uszkodzenie narzadow
H336 Moze wywolywac uczucie sennosci lub zawroty glowy
Kategoria zagrozenia C
H301 Dziala toksycznie po potknigciu
H304 Potknigcie i dostanie si¢ przez drogi oddechowe moze grozic
$miercia
H311 Dziala toksycznie w kontakcie ze skérg
H314 Powoduje powazne oparzenia skory oraz uszkodzenia oczu
H317 Moze powodowa¢ reakcje alergiczng skory
H318 Powoduje powazne uszkodzenie oczu.
H331 Dziata toksycznie w nast¢pstwie wdychania.
H335 Moze powodowaé podraznienie drég oddechowych
H370 Powoduje uszkodzenie narzadow
Moze powodowaé uszkodzenie narzadéw poprzez
H373 dlugotrwale lub powtarzane narazenie
Kategoria zagrozenia D
H300 Potknigcie grozi $miercig
H310 Grozi $miercig w kontakcie ze skora
H330 Wdychanie grozi §miercia
H372 Powoduje uszkodzenie narzadéw
H351 Podejrzewa sig, ze powoduje raka
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Moze dziataé szkodliwie na ptodno$é¢ lub na dziecko
H360 . .
w lonie matki
Moze dziata¢ szkodliwie na dziecko karmione piersia Moze
H362 S S . . S
dzialaé szkodliwie na dziecko karmione piersia
Podejrzewa sig, ze dziala szkodliwie na ptodnos$¢ lub na dzie-
H3061 . .
cko w tonie matki
Kategoria zagrozenia E
Moze powodowaé objawy alergii lub astmy lub trudnosci
H334 . : .
w oddychaniu w nastepstwie wdychania
H350 Moze powodowaé raka
H340 Moze powodowaé wady genetyczne
H341 Podejrzewa sie, ze powoduje wady genetyczne

Zridio [Sonrce): Rog porzadzenie CLP m.ciop.pl) CIOPPortalWAR [appmanager/ciop/pl?_
nfpb=truee>_pagel_abel =P14400132071346315291310html_tresc_root_id=16487Shtml_
tresc_id=300004635&html_klucz=16487&html_klucg_spis.

Krok drugi dotyczy ustalenia sklonnosci substancji chemicznych do ulat-
niania si¢ i zdolno$ci przedostawania do srodowiska. Do tego celu niezbe¢dna
jest konieczno$¢ uwzglednienia temperatury wrzenia substancji czyli jej lotnosé
1 temperature robocza (rys. 1.)

Temperature
wrzerda °C
.
350 -~

Trodwo

200 pl . — o

150 —
L~ Bardzo ot

100 =

\J

X 30 & 110 140
Temperstura pracy °C

Rys. 1. Pozgiomy lotnosci ciecgy
Fig. 1. Level of liguid volatility
Zrédto [Source]:m.ciop.pl) CIOPPortal WAR Jappmanager/ ciop/ pl?_nfpb=trnec>_pagel .abel=P1
4400132071346315291310html_tresc_root_id=16487html_tresc_id=300004635>html_
klncz=16487html_kincg_spis.

Inaczej sytuacja wyglada w przypadku cial stalych. Tutaj nalezy wzia¢ pod

uwage zdolnos¢ tych substancji do tworzenia pylow i przedostawania si¢ do po-
wietrza. Czynniki te zostaly sklasyfikowane w trzech kategoriach (tab. 5).
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Tabela 5. Kategorie 3dolnosci cial staly do tworgenia pyléw
Table 5. Categories of capabilites of solid to create dust

Kategoria
Niska Srednia Wysoka
Substancje w formie granulek | Granulowane, krystaliczne Proszki: drobny, miatki,
(kuleczek) bez sktonnosci ciata stale. W czasie uzycia o malym ci¢zarze whasci-

wym. W czasie uzycia tworzy

chmury pylu utrzymujace si¢

przez pare¢ minut. Przyklad:
cement, sadza, kreda, itd.

do kruszenia. W czasie uzyt- | tworzy si¢ pyl osiadajacy na
kowania nie tworzy si¢ pyl. powierzchniach. Przyktad:
Przyklad: granulat PCV, plat- detergenty w proszku
ki wosku, nasiona itp.
Zrodlo [Source] :https://m.ciop.pl/ CIOPPortalWAR Jappmanager/ciop/pl?_nfpb=truec>_p
agelabe/=P14400132071346315291310&html_tresc_root_id=16487>html_tresc_
1d=300004635Ghtml_kincz=16487>html_klucg_spis.

Krok trzeci to okreslenie w jakich ilosciach wykorzystywane sg substancje
chemiczne w przedsigbiorstwie farmeceutycznym, dla ktérego wykonywana

jest ocena ryzyka zawodowego (tab.0).
Tabela 6. Klasyfikacja cz ynnikdw chemicznych wedlug ilosci uz ytej w ocenianym procesie

Table 6. Table 6. Classification of the chemical factors according to the amount used
in the evalnated process

Ilo$¢ czynnika chemicznego Ilo$¢ uzyta w procesie
Mata Gramy lub mililitry
Srednia Kilogramy lub litry
Duza Tony lub metry szescienne

Zrédto [Source] :m.ciop.pl) CIOPPortalWAR [appmanager/ciop/ple_nfpb=truec>_pagel .abel=P1
4400132071346315291310>html_tresc_root_id=16487>html_tresc_id=300004635>html_
klncz=16487html_kincg_spis.
W tabeli 7 przedstawiono dopasowanie substancji chemicznych do odpo-

wiedniej kategorii.

Tabela7. Dopasowanie substancji chemicznych do trzech kategorii
Table 7. Adjusting chemical substanes to three categories

. Kategoria zdol- .
Surowiec | ZVrotokresla| T o two- | los¢ | Klasailogei | 0tmose/ Two-
jacy zagrozenie : ) rzenia pylu
rzenia pyléw
H301, 351, 331,
Formaldehyd | 311, 314, 316, litry - Bardzo lotne
334 )
Nadtlenck H314 - litry - Srednio lotne
wodoru
H312, 332, 331,
Jod g?;’ %12’ 33?2’ Srednia kg Srednia -
319, 335, 372,
Nitroglice- | 11311 301, 331 - litry - Bardzo lotne
ryna
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Rezorcyna | H301, 311, 314 Srednia kg Srednia -
Urotropina H334, 305 Srednia kg Srednia -
Progesteron | H351, 360, 362, Srednia kg Srednia -
Estradiol H351, 360, 362 Wysoka kg Srednia -
Tamoxyfen | H302, 350, 360, Niska kg Srednia -
Mitomycyna H300, Wysoka kg Srednia -
Amoksycylina | H317, 334, 330 Wysoka kg Duza -

Zrddfo: opracowanie wlasne.

Source: own research.

W tabeli 8 przedstawiono zasady wyznaczania poziomu ryzyka zawodowego.

Tabela 8. Wyznaczanie pogiomow ry3 yka
Table 8. Establishing the risk levels

Kategoria zagrozenia A
Lotno$¢ / tworzenie pytu
Trudno lotne lub | Srednia zdolno$é | Latwo lotne lub
Stosowana ilo§¢ | mata zdolnos¢ Srednio lotne do tworzenia | wysoka zdolnos¢
tworzenia pytu pylu tworzenia pytu
Poziomy ryzyka
Mata 1 1 1 1
Srednia 1 1 1 2
Duza 1 1 2 2
Kategoria zagrozenia B
Poziomy ryzyka
Mata 1 1 1 1
Srednia 1 2 2 2
Duza 1 2 3 3
Kategoria zagrozenia C
Poziomy ryzyka
Mala 1 2 1 2
Srednia 2 3 3 3
Duza 2 4 4 4
Kategoria zagrozenia D
Poziomy ryzyka
Mata 2 3 2 3
Srednia 3 4 4 1
Duza 3 4 4 4
Kategoria zagrozenia B
W przypadku wystepowania substancji zaliczonych do poziomu ryzyka E niezaleznie od po-
zostalych zmiennych ryzyko nalezy zaliczy¢ do ryzyka 4

Zridto [Source]:m.ciop.pl/ CIOPPortalWAR Jappmanager/ciop/pl?_nfpb=trued>_pagel abel=P1
4400132071346315291310html_tresc_root_id=16487html_tresc_id=300004635htmil
klnez=16487btml_kincz_spis.
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W tabeli 9 przedstawiono poziom ryzyka zawodowego dla wybranych sub-
stancji i mieszanin chemicznych.

Tabela 9. Ocena ryz yka zawodowego dla wybranych substancyi
Table 9. Evaluation of the professional risk for selected substances

Substancia Kategoria ry/zylgqa /TEoziom ryzyka
yzyko

Formaldehyd E / 4 — Ryzyko duze

Nadtlenek wodoru C / 3 — Ryzyko $rednie
Jod D / 4 — Ryzyko duze

Nitrogliceryna C / 3 — Ryzyko $rednie

Rezorcyna C / 3 — Ryzyko $rednie
Urotropina E / 4 — Ryzyko duze
Progesteron D / 4 — Ryzyko duze
Estradiol D / 4 — Ryzyko duze
Tamoxyfen E / 4 — Ryzyko duze
Mitomycyna D / 4 — Ryzyko duze
Amoksycylina D / 4 — Ryzyko duze

Zrddfo: opracowanie wlasne.
Source: own research.

Podsumownie

Jak wida¢ bardzo wiele substanciji stosowanych w przemysle farmaceu-
tycznym moze powodowaé bardzo powazne skutki zdrowotne u pracow-
nikéw. Najwazniejsza rzecza w rozwazaniach o ochronie pracownikéw
przed szkodliwym wplywem substancji chemicznych jest znalezienie metod
zapobiegawczych, ktére beda skuteczne 1 pozwolg na bezpieczna i komfortows
prace. Sklada si¢ na to przede wszystkim odpowiednia ocena ryzyka
zawodowego 1 dostosowanie do warunkow srodowiska pracy panujacych
w przedsigbiorstwie odpowiednich srodkéw ochrony indywidualnej i zbiorowe;j.
Bardzo wazne jest uswiadamianie o pojawiajacych si¢ zagrozeniach i szerzeniu
kultury bezpieczenstwa 1 higieny pracy na wszystkich stanowiskach.

Proces tworzenia ocen ryzyka zawodowego na stanowiskach majacych
bezposredni kontakt z zwiazkami chemicznymi jest niezwykle trudnym
i odpowiedzialnym zadaniem. Jednak istniejace na tych stanowiskach
zagrozenia sg dowodem, ze taki wysitek jest niezbedny by pracownicy mogli
si¢ cieszy¢ si¢ dobrym zdrowiem nie tylko przez okres zatrudnienia w danym
przedsicbiorstwie, ale takze w p6zniejszym okresie zycia.

Celem pracybylo przedstawieniejakiewprzedsigbiorstwach farmaceutycznych
istnieja zagrozenia ze strony zwigzkow chemicznych i propozycji ochrony przed
nimi poprzez oceng ryzyka zawodowego. Ocena ryzyka zawodowego zawiera
wszystkie niezbedne informacje do oceny zagrozenia zdrowia i zycia pracow-
nikéw stosowanymi substancjami. Dzigki temu mozna zweryfikowaé czy do
tej pory wykorzystywane $rodki ochrony indywidualnej i zbiorowej zapewniaja
bezpieczenstwona jak najwyzszym poziomie.
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Oceniajac poziom ryzyka zawodowego uproszczona metoda uzyskano od-
powiedz na jaki poziom ryzyka sa narazeni pracownicy firm farmaceutycznych.
W przypadku nadtlenku wodoru, nitrogliceryny i rezorcyny uzyskano ryzyko
na poziomie $rednim. Formaldehyd, jod, urotropina, progesteron, tamoxyfen,
mitomycyna i amoksycylina uzyskano poziom ryzyka duzego. W zwigzku z tym
pracodawca powinien zastosowa¢ dodatkowe §rodki ochrony przy pracy z sub-
stancjami gdzie poziom ryzyka jest duzy.

Oceniajac ryzyko zawodowe innymi metodami najprawdopodobniej uzyska-
no by znacznie nizsze poziomy ryzyka. Kwestia rozstrzygnigcia, ktére metody
oceny sa najbardziej wiarygodne pozostaje otwarta.
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