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Jakie grupy zawodowe najczesciej uzywaja srodkow dezynfekujacych
W pracy?

Dezynfekcja jest codziennoscig srodowiska szpitalnego i catej stuzby zdrowia (réw-
niez weterynarii), salonéw kosmetycznych i fryzjerskich, rolnictwa (przy produkcji zyw-
nosci i hodowli zwierzat) oraz przemystu spozywczego (przetworstwa miesnego, za-
ktadéw mleczarskich itp.).

Zapobieganie szerzeniu sie infekcji poprzez stosowanie srodkéw dezynfekujgcych, tak
w pracy zawodowej, jak i w zyciu prywatnym, jest takze jednym z podstawowych (obok
szczepien, zachowania dystansu od innych oso6b i unikania duzych skupisk ludzi,
a takze ochrony przed przenoszonym drogg kropelkowa wirusem poprzez zastanianie
nosa i ust) dziatan profilaktycznych podejmowanych w obliczu zagrozenia epidemia
lub pandemig, jak doswiadczyliSmy tego w obliczu zagrozenia koronawirusem SARS-
CoV-2, kiedy to duzg uwage zwracano na dezynfekcje takich powierzchni, jak klamki
lub inne elementy, ktére mogty by¢ dotykane przez osoby zakazone.

Czy srodki dezynfekujace moga wywiera¢ niekorzystne dziatanie na
organizm cziowieka?

Korzysci wynikajgce ze stosowania zapobiegajgcych zakazeniom srodkéw dezynfeku-
jacych zwykle przewazajg nad niedogodnosciami, a nawet zagrozeniami zwigzanymi
z uzywaniem tych srodkéw, ale przy ich stosowaniu nie mozna wykluczy¢ zagrozen dla
zdrowia cztowieka oraz srodowiska naturalnego.

Zagrozenie dla cztowieka wigze sie z jednej strony z zastosowaniem srodkow o nieod-
powiedniej skutecznosci (ktére mimo zastosowania nie zapobiegng infekc;ji). Z drugiej
jednak strony, nawet prawidtowo uzywane, dobrej jakosci srodki dezynfekujgce moga
szkodliwie oddziatywac na cztowieka, a takze sSrodowisko naturalne. Jest to zwigzane
z ich sktadem chemicznym i wtasciwosciami, ktére sg warunkiem sine qua non ich
skutecznosci.

Jako substancje aktywne w chemicznych srodkach dezynfekujgcych uzywane sa
zwigzki z wielu grup chemicznych. Nalezg do nich, m.in.: alkohole (gtéwnie alkohol
etylowy, alkohol n-propylowy i izopropylowy), chlor i jego zwigzki, fenole, aldehyd glu-
tarowy i otroftalowy, nadtlenek wodoru, kwas nadoctowy, nadsiarczany czy czwarto-
rzedowe zwigzki amoniowe. Wiekszos¢ z tych sktadnikow srodkéw dezynfekujgcych
moze dziata¢ draznigco na btony sluzowe oczu, gérnych drég oddechowych i skore,
szczegolnie jesli sg uzywane w duzych ilosciach i w zamknietej przestrzeni. Moga tez
dziata¢ uczulajgco i uwalnia¢ toksyczne gazy, a takze by¢ przyczyng astmy i przewle-
ktej obturacyjnej choroby ptuc (POChP).



DROGA NARAZENIA
NA CHEMICZNE SRODKI
DEZYNFEKCYJNE

MOZLIWE SKUTKI
ZDROWOTNE

- podraznienie bton $luzowych oczu
i gornych drég oddechowych
Droga oddechowa ——) ~ :::\Iaeme
- przewlekta obturacyjna choroba ptuc
(POChP)

- przesuszenie, podraznienie, zaczerwie-
nienie i Swiagd skory
Droga dermalna —) - nadmierne ztuszczanie naskorka
- wyprysk kontaktowy rak
- alergiczna pokrzywka kontaktowa

Czy narazenie cztowieka w sSrodowisku pracy na kilka substanciji
chemicznych jednoczesnie wystepuje czesto i moze by¢ niebezpieczne?

Narazenie cztowieka w srodowisku pracy na kilka substancji chemicznych jednocze-
$nie jest w obecnych czasach niezwykle czestym zjawiskiem. Jest to raczej norma niz
sporadyczne przypadki. W takich sytuacjach jest bardzo istotne, aby mozliwos¢ wza-
jemnego oddziatywania substancji chemicznych wystepujacych réwnoczesnie na da-
nym stanowisku pracy zostata uwzgledniona przy ocenie ryzyka zawodowego. W ta-




kim przypadku koncowy wynik dziatania ,koktajlu” chemikaliéw na organizm pracow-
nika moze by¢ istotnie zmieniony, a modyfikacja dziatania moze dotyczy¢ nie tylko sity
i czasu, lecz takze kierunku ich toksycznego dziatania. Dostepne w literaturze nauko-
wej wyniki badan wskazujg, ze modyfikacja dziatania toksycznego wystepuje réwniez
przy tgcznym narazeniu na sktadniki srodkéw dezynfekujgcych, ktérym zostaty po-
Swiecone niniejsze materiaty.

Jaki moze by¢ koncowy efekt narazenia na kilka substancji chemicznych
jednoczesnie?

Koncowy wynik narazenia organizmu cztowieka jednoczesnie na kilka substancji che-
micznych moze nie odzwierciedla¢ dziatania poszczegdlnych sktadnikow, ktére wysta-
pitoby w przypadku narazenia organizmu na te zwigzki pojedynczo (osobno). Moze
by¢ on zmieniony zachodzgcymi miedzy nimi interakcjami.

Czym sg interakcje?

Interakcje to wzajemne oddziatywanie na siebie, w obrebie dowolnego uktadu, dwéch
lub wiecej substancji chemicznych wprowadzonych do organizmu (bez wzgledu na
droge ich podania).

Interakcje toksykologiczne miedzy zwigzkami chemicznymi mogg obejmowac:

- wspotzaleznos¢é w organizmie w zakresie modyfikacji ich proceséw wchtania-
nia, rozmieszczenia, wigzania, biotransformac;ji i wydalania z organizmu;

- wptyw jednego zwigzku na zdolnos$¢ badz mozliwosé drugiego zwigzku do wig-
zania sie z makroczgsteczkami w miejscu dziatania, a takze procesy wstepnego
pobudzania, zmiany dziatania az do wystgpienia objawéw zatrucia (konkuren-
cyjny wptyw sktadnikow mieszaniny na receptor komérkowy, docelowy narzad
lub tkanke);

- procesy wzajemnego dziatania i transformacji pozaustrojowej w srodowisku
[Btaszczak 2011].

W przypadku narazenia organizmu na dziatanie kilku substancji jednoczesnie moze
mie¢ miejsce kilka sytuaciji:

1. kazda z substancji chemicznych wystepuje w dawce lub stezeniu, ktére nie po-
wodujg mozliwego do wykrycia dziatania niepozadanego w przypadku naraze-
nia na dang substancje chemiczng pojedynczo, a ich mieszanina réwniez nie
powoduje dziatan niepozadanych (brak mozliwego do zaobserwowania efektu);

2. kazda z substancji chemicznych wystepuje w dawce lub stezeniu, ktére albo
wywotuje, albo nie wywotuje dziatania niepozgdanego w przypadku ekspozycji
na dang substancje pojedynczo, natomiast mieszanina tych substancji wyka-



zuje dziatanie, ktére mozna przewidzie¢ na podstawie zaleznosci dawka-odpo-
wiedz kazdej z substancji chemicznych tworzgcych mieszanine. Efekt dziatania
takiej mieszaniny moze by¢ réwnowazny sumie odpowiedzi indukowanych
przez kazda z substancji chemicznych osobno, w dawce, w ktorej dana substan-
cja jest obecna w mieszaninie (tak dzieje sie w przypadku dziatania niezalez-
nego, okreslanego réwniez jako ,sumowanie odpowiedzi”), lub efektowi jed-
nego z chemikaliow w dawce odpowiadajgcej sumie dawek wszystkich chemi-
kaliéw (tak dzieje sie w przypadku efektu addytywnego, okreslanego tez jako
»Sumowanie dawki.

Dziatanie niezalezne ma miejsce woéwczas, gdy mechanizm bgdz charakter
dziatania toksycznego sktadnikow mieszaniny jest rozny i wspotwystepujace
sktadniki nie wptywajg na toksycznos$c¢ innych sktadnikéw mieszaniny. Skutek
narazenia na tego typu mieszanine bedzie kombinacjg efektéw (skutkow) tok-
sycznych, ktére mogg by¢ wywotywane przez kazdy sktadnik mieszaniny dzia-
tajgcy samodzielnie [Kostka i in. 2011];

3. kazda z substancji chemicznych wystepuje w dawce lub stezeniu, ktére w przy-
padku narazenia na dang substancje chemiczng pojedynczo wywotuje dziatanie
niepozadane albo go nie wywotuje, a mieszanina wykazuje dziatanie, ktérego
nie mozna przewidzieC na podstawie zaleznosci dawka-odpowiedZ kazdej
z substancji chemicznych — efekt mieszaniny moze by¢ silniejszy (okreslony
mianem synergizmu) lub stabszy (antagonizm) niz suma efektéw kazdej sub-
stancji chemicznej osobno [Demeneix, Slama 2020].

Niebezpieczenstwo wynikajgce z wystepowania interakcji pomiedzy substancjami
chemicznymi jest zwykle zwigzane ze skumulowaniem ich toksycznego dziatania, kt6-
rego efekt moze by¢ addytywny lub synergiczny [Laurettaiin. 2019].

Synergizm okresla interakcje dwadch lub kilku zwigzkéw, prowadzgce do jednokierun-
kowego zwiekszenia dziatania biologicznego, zaréwno farmakologicznego, jak i tok-
sycznego.

Laczne dziatanie substancji chemicznych moze takze charakteryzowac sie antagoni-
zmem, czyli przeciwstawnym dziataniem dwaoch lub kilku zwigzkéw chemicznych, osta-
biajgcych lub znoszgcych, jedno- lub dwustronne dziatanie [Sericzuk 2012)].
Modyfikacja dziatania toksycznego wynikajgca z interakcji miedzy poszczegdlnymi
sktadnikami mieszaniny moze wystepowac roéwniez przy narazeniu pracownikéw na
substancje chemiczne bedace sktadnikami srodkéw dezynfekujacych, jednak dla wiek-
szosci z tych substanc;ji brak jest danych o mozliwych interakcjach miedzy nimi w przy-
padku tgcznego narazenia. W dalszym ciggu aktualne sg obserwacje Yanga z 1994 roku,
ze ponad 95% badan toksykologicznych jest poswieconych oddziatywaniu pojedyn-
czych zwigzkéw chemicznych, z niemal catkowitym zaniedbaniem badan mieszanin.
Co niezwykle istotne, modyfikacji dziatania przy narazeniu tgcznym na zwigzki che-
miczne mozna spodziewac sie nawet w dawkach znacznie ponizej poziomu NOAEL
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(z ang. no observable adverse effect level — poziom niewywotujgcy dajgcych sie zaob-
serwowac szkodliwych skutkéw) [Kortenkamp 2008].

Czy interakcje to nasz sprzymierzeniec czy wrég?

Nie ma prostej odpowiedzi na powyzsze pytanie. Interakcje majg charakter ztozony
i wielostronny, stad ocena tgcznego dziatania dwdch lub wiecej zwigzkéw chemicz-
nych wystepujgcych w mieszaninie jest bardzo istotnym, a jednoczesnie bardzo trud-
nym do rozstrzygniecia zagadnieniem. Co wazne, interakcje miedzy zwigzkami che-
micznymi moga skutkowaé¢ zaréwno zwiekszonym (synergizm, potencjacja), jak i osta-
bionym (antagonizm, inhibicja) dziataniem mieszaniny w poréwnaniu do dziatania
przewidywanego na podstawie sumowania dawek (dose-addition) lub sumowania od-
powiedzi (response-addition) poszczegdlnych substancji [Kostka i in. 2011].

Efekt interakcji

g %

korzystny

v’ polifarmakoterapia —
lepsza skutecznosc
leczenia (nadcisnienia
tetniczego: antagonisci
receptorow P i leki
moczopedne; CU er\FCV
typu 2: metformina i
pochodne
sulfonylomocznika lub lek
inkretynowy np.
linagliptyna; goraczki i
stanow zapalnych:

GRIPEX = acetaminofen +
pseudoefedryna +

dekstrometorfan )
v odtrutki




To, czy dana interakcja jest korzystna czy niepozadana wynika gtownie z rodzaju
dziatania, jakie jest modyfikowane wskutek wystapienia tej interakcji.

Jesli interakcje dotyczg dziatania toksycznego, to ze zjawiskiem synergii wigze sie
spotegowanie takiego dziatania (czyli w tym przypadku interakcje to ,wrdg”), nato-
miast za sprawg antagonizmu nastepuje ostabienie dziatania toksycznego (czyli takie
interakcje to ,sprzymierzeniec”).

W przypadku lekéw interakcja synergistyczna moze dotyczy¢ zaréwno dziatania far-
makologicznego, jak i dziatania niepozadanego danych lekow. Jesli skutkuje ona
wzmocnieniem pozgdanego efektu terapeutycznego, to synergizm jest tu ,sprzymie-
rzencem” (podczas gdy w drugim przypadku to ,wrég”).

Zatem, z jednej strony:

INTERAKCIE = wrog

Niektére z najczesciej wystepujacych interakcji ,wrogéw"” dotyczg czesto dostepnych
bez recepty niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ), ktére sg stosowane
w leczeniu bélu, gorgczki i standw zapalnych (ponizej zaprezentowano przyktadowe
preparaty z poszczegdoinych grup chemicznych)

ketoprofen

naproksen

oraz lekow przeciwkrzepliwych, przeciwnadcisnieniowych, psychotropowych, naser-
cowych oraz przeciwcukrzycowych:

e NLPZ, szeroko stosowane w leczeniu bdlu i stanéw zapalnych, moga zwiekszaé
ryzyko krwawien w przypadku jednoczesnego przyjmowania z lekami przeciw-
krzepliwymi.

e taczenie NLPZ z inhibitorami konwertazy angiotensyny (na nadcisnienie)
i lekami moczopednymi moze prowadzi¢ do uszkodzenia nerek oraz gwattow-
nego wzrostu cisnienia tetniczego.

e NLPZ w potaczeniu z selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego seroto-
niny (SSRI) — stosowanymi m.in. w leczeniu depresji — mogg réwniez zwiek-
sza¢ prawdopodobienstwo krwotokéw, co wynika z ich wptywu na funkcje pty-
tek krwi.

kwas acetylosalicylowy ibuprofen
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Potgczenie inhibitoréw konwertazy angiotensyny, takich jak enalaprylat (stosowanych
przy nadcis$nieniu tetniczym) z inhibitorami swoistej dla cGMP fosfodiesterazy typu 5
(PDE-5), np. sildenafilem (stosowanym przy zaburzeniach erekcji) moze prowadzi¢ do
znacznego spadku cisnienia tetniczego krwi, zawrotow gtowy, a nawet omdlen.

Rowniez sktadniki diety moga wchodzi¢ w interakcje z substancjami chemicznymi,
réwniez lekami, np. sktadniki soku grejpfrutowego spowalniajg metabolizm niektérych
lekéw przeciw alergicznych. Skutkiem tego jest wzrost stezenia leku nawet o 300-
700% i zaburzenia rytmu serca.

Z drugiej strony:

INTERAKCIJE = sprzymierzeniec

Synergistyczne oddziatywanie zostato wykazane pomiedzy pyre-

troidami oraz organofosforanami i karbaminianami w testach na 7’
komarach (Culex quinquefasciatus i Anopheles gambicie). Prowa- | @

dzi sie préby stosowania ich kombinacji, aby ten korzystny efekt
wykorzystac w celu ograniczenia ilosci chemicznych insektycydow.
Warto podkresli¢, ze korzystna moze by¢ obecnos¢é w mieszaninie
substancji chemicznych, ktére dziatajg hamujgco na metabolizm - o ile za dziatanie
toksyczne tego zwigzku odpowiada jej metabolit (jesli wystgpienie efektu toksycz-
nego zwigzane jest z aktywacjg metaboliczna).

Dobrze zbadane sg interakcje substancji leczniczych, ktére powodujg korzystny efekt
wzmozenia dziatania terapeutycznego, wykorzystywane w takich lekach wielosktad-
nikowych, jak np.:

. ! | 1 tabletka zawiera 250 mg paracetamolu, 150 mg propyfenazonu i 50 mg kofeiny. |

Saridon to produkt leczniczy, ktéry ma dziatanie zaréwno przeciwbdlowe, jak i przeciw-
gorgczkowe. Jest stosowany w przypadku bélu ré6znego pochodzenia (np. bél gtowy,
zeba, bol miesigczkowy) oraz gorgczki zwigzanej z przeziebieniem.

Suplement diety
CNARDIAMID Z KOFEIN, Sktadniki

Magnez

Witamina B&

& wtym:
° g \ kofeina

Cardiamid z kofeing to suplement diety zawierajgcy sktadniki wspomagajgce zmniej-
szy¢ uczucie zmeczenia i znuzenia.




ETOPIRYNA’
EXTRA

N OA R e s

przeciwgoraczkowy

( lek przeciwbdlowy ]
przeciwzapalny

0

. | 1 tabletka zawiera 250 mg kwasu acetylosalicylowego, 200 mg paracetamolu i 50 mg kofeiny.

Etopiryna Extra to lek wielosktadnikowy, tgczacy dziatanie przeciwbdlowe, przeciwza-
palne i przeciwgorgczkowe.

Zjawisko interakcji jako ,sprzymierzenca” jest rowniez wykorzystywane jako jeden ze
sposobdw leczenia przyczynowego ostrych zatru¢ poprzez zastosowanie odtrutek.
Podanie odtrutki ma istotne znaczenie przy zatruciach takimi substancjami, jak: cy-
janki, pestycydy fosforoorganiczne, paracetamol, opioidy, benzodiazepiny, a takze
wczesny etap zatrucia metanolem i glikolem etylenowym.

Przy zatruciu metanolem jego metabolity powstajgce pod wptywem dehydrogenazy
alkoholowej mogg powodowac: ostrg niewydolnos¢ nerek, uszkodzenie miesnia ser-
cowego i watroby, catkowitg slepote, a nawet Smierc.

H,0 + NAD*
CH,0H > HCHO R NADH + H*
alkohol metylowy aldehyd
mréowkowy
NAD*
NADH + H*
HCOOH
kwas mrowkowy
Biotransformacja metanolu (wg Klaassena) Jvzo
H,0 + CO,

Hamowanie metabolizmu metanolu mozna osiggna¢ poprzez
doustne lub dozylne podanie inhibitora dehydrogenazy alko-
holowej. Poniewaz etanol konkuruje z metanolem o wigzanie
sie z dehydrogenazg alkoholowg ze znacznie wiekszym powi-
nowactwem, mozna go takze stosowac do zapobiegania me-

Etanol . .
90%4P A tabolizmowi metanolu.

CH,-CH,-OH

——
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Czy interakcje moga zachodzi¢ miedzy skladnikami srodkéw
dezynfekujacych?

W odniesieniu do srodkéw dezynfekujgcych pojecie ,synergii” jest zwykle utozsamiane
z wptywem na spektrum oraz site dziatania bdjczego i zaczeto funkcjonowac juz
w momencie, gdy zamiast stosowanych wczesniej prostych substancji pojawity sie
ztozone mieszaniny, ktore tgczg w sobie wiasciwosci pojedynczych sktadnikow. Bada-
nia dziatania tgcznego biobdjczych srodkéw dezynfekujgcych, w tym trzech czwarto-
rzedowych zwigzkéw amoniowych (QAC), aldehydu glutarowego i chlorowodorku
poli(heksametylenobiguanidu), (PHMB) przeprowadzili Christen i in. (2017). Dziatanie
cytotoksyczne badanych zwigzkéw chemicznych byto oceniane testem MTT w komér-
kach watroby Danio pregowanego (Danio rerio), (ZFL) oraz ludzkich komérkach wa-
troby (linia Huh7). Wiekszos$¢ mieszanin dwusktadnikowych i dwéch tréjsktadniko-
wych wykazywata dziatanie synergistyczne we wszystkich jednakowo skutecznych
stezeniach. Rowniez mieszanina zawierajgca wszystkie pie¢ zwigzkdw zmieszanych
w stezeniach, przy ktérych nie zaobserwowano skutkéw niekorzystnego dziatania, wy-
kazata silng cytotoksycznos¢, co sugeruje interakcje synergistyczna.

Inng jednak kwestig, najczesciej pomijang w pismiennictwie w odniesieniu do Srodkow
dezynfekujgcych, jest dziatanie synergistyczne sktadnikow, ktorego skutkiem jest
zmiana/modyfikacja dziatania toksycznego dezynfektantéw wynikajgcego z dziatania
tgcznego ich sktadnikéw.

Jak wazne jest to zagadnienie pokazujg m.in. badania Kwon i in. (2015), ktérzy ludzkie
komorki nabtonka oskrzeli (BEAS-2B) poddawali 24-godzinnej ekspozyciji na DDAC
i glikol etylenowy (EG), oddzielnie i/lub razem. Stwierdzili oni, iz w poréwnaniu do DDAC
aplikowanego samodzielnie, mieszanina EG i DDAC wywotywata nasilone uszkodze-
nia mitochondriow i zwiekszong dezintegracje bton komérkowych. Obserwowali oni
réwniez zwiekszone poziomy reaktywnych form tlenu i obnizony poziom glutationu
w komorkach narazanych na badane substancje tgcznie, co wskazuje na wzmozony
stres oksydacyjny w komoérkach i stato sie podstawg do sformutowania przez autoréow
konkluzji zalecajgcej szczegdlng ostroznos¢ przy stosowaniu mieszanin substancji
chemicznych.

Badania doswiadczalne przeprowadzone podczas realizacji projektu nr I.PN.14 pt.:
»,Metody badan in vitro i kryteria oceny wybranych chemicznych srodkéw do dezynfek-
cji stosowanych w miejscach pracy pod wzgledem bezpieczernstwa ich stosowania”
realizowanego w ramach VI etapu programu wieloletniego pn. ,Rzgdowy Program Po-
prawy Bezpieczenstwa i Warunkdéw Pracy” wskazaty na wystepowanie interakcji po-
miedzy badanymi substancjami chemicznymi, bedgcymi komponentami konwencjo-
nalnych srodkoéw dezynfekcyjnych.
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Jakie zwigzki chemiczne i w jaki sposéb badano pod katem
wystepowania interakcji miedzy nimi?

W celu okreslenia mozliwosci wystgpienia interakcji toksykodynamicznych pomiedzy
substancjami chemicznymi stosowanymi w srodkach dezynfekcyjnych zastosowano
ocene /n vitro cytotoksycznego dziatania mieszanin na metabolizm komérkowy zgod-
nie z metodyka testu MTT, ktéry zgodnie z protokotem INVITTOX nr 17 polega na oce-
nie aktywnosci metabolicznej komorek wyrazonej zdolnoscig pochtaniania barwnika
— z6ttej soli tetrazolowej (MTT) i redukowania go gtéwnie w mitochondriach, przy
udziale dehydrogenazy bursztynianowej do zwigzku formazanowego o fioletowo-gra-
natowym zabarwieniu. Na podstawie uzyskanych wynikdéw okresla sie stezenie bada-
nej substancji/mieszaniny powodujgce spadek aktywnosci metabolicznej komorek
0 50% w poréwnaniu z kontrolg (ICso).

Ocene aktywnosci metabolicznej komorek przeprowadzono na uniesmiertelnionej linii
komorkowej BEAS-2B wyizolowanej ze zdrowych ludzkich oskrzeli po narazeniu na
dwusktadnikowe mieszaniny substancji chemicznych w dawkach réwnotoksycznych
(1: 1), ktére sg powszechnie stosowane jako sktadniki konwencjonalnych srodkéw de-
zynfekujacych:

- alkoholu propylowego (1P) i alkoholu izopropylowego (2P),

- alkoholu propylowego (1P) i alkoholu etylowego (EtOH),

- alkoholu izopropylowego (2P) i alkoholu etylowego (EtOH),

- alkoholu izopropylowego (2P) i fenoksyetanolu (FenEtOH),

- aldehydu glutarowego (GA) i fenoksyetanolu (FenEtOH),

- alkoholu izopropylowego (2P) i chlorku didecylodimetyloamonium (DDAC),

- aldehydu glutarowego (GA) i chlorku didecylodimetyloamonium (DDAC),

- alkoholu etylowego (EtOH) i chlorku didecylodimetyloamonium (DDAC),

- diizocyjanuranu sodu (NaDCC) i peroksymonosiarczanu potasu (KPMS).

Na podstawie uzyskanych wartosci ICso porownano miedzy sobg site dziatania cyto-
toksycznego badanych substancji aplikowanych na komérki pojedynczo z analogicz-
nym dziataniem na te komérki binarnych mieszanin réwnotoksycznych (1: 1) oraz
w stosunku 1: 3 3: 1.

W celu oceny wystepowania interakcji dla kazdej z badanych dwusktadnikowych mie-
szanin obliczono indeks synergii (SI) [Suzuki i in. 2001], definiowany jako:

o E 4. B (obs)

- E A+B (calc.)

gdzie:
Ea+s (obs) — Obserwowany/rzeczywisty efekt dziatania mieszaniny A+B,
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Ea+s (calc) — Obliczony/oczekiwany efekt dziatania mieszaniny A+B na bazie efektow wywotywa-
nych przez pojedyncze substancje.

W przypadku szacowania efektu synergii na podstawie wartosci ICs, ktore sg odwrot-
nie proporcjonalne do toksycznego dziatania substancji, dziatanie synergistyczne
stwierdza sie, gdy Sl < 1. Obserwacje dotyczgce mozliwosci wystgpienia interakcji po-
miedzy sktadnikami mieszanin zweryfikowano na podstawie obrazéw izoboli (gra-
ficzne przedstawienie interakcji) wykreslonych na podstawie wynikéw oznaczania cy-
totoksycznosci.

Co stwierdzono w przeprowadzonych badaniach?

W badaniach wykazano, ze wsrdd badanych mieszanin tylko w przypadku jednej mie-
szaniny NaDCC+KPMS nie stwierdzono wystepowania interakcji w zakresie wptywu na
aktywnos$¢ metaboliczng komérek pomiedzy jej sktadnikami przy zadnej z badanych
proporcji sktadnikow.

Na podstawie poréwnania wartosci indeksoéw synergii (Sl) otrzymanych dla badanych
mieszanin stwierdzono wystepowanie interakcji toksykodynamicznych w przypadku
wszystkich pozostatych mieszanin, chociaz kierunek interakcji byt rozny w zaleznosci
od sktadnikéw danej mieszaniny.

Wartosci SI (test MTT na komodrkach BEAS-2B)
. EA+B (obs.)

= EA+B (calc.)

LA E A e BN N L

31 11 13 31 11 13 31N 13 31 11 13 31 11 13 31 11 13 31 11 13 301 i1 13 31 11 13

1P+2P 1P+EtOH 2P+EtOH 2P+FenEtOH GA+FenEtOH 2P+DDAC GA+DDAC EtOH+DDAC NaDCC+KPMS

Poréwnanie wartosci indeksu synergii (SI) wyznaczonych na podstawie testu MTT dla komérek BEAS-
2B narazanych na dwusktadnikowe mieszaniny badanych réwnotoksycznych (1: 1) oraz réznotoksycz-
nych (3: 1 1: 3) substancji chemicznych bedacych komponentami konwencjonalnych srodkéw o dzia-
taniu dezynfekujgcym
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W wyniku analizy izobolograficznej interakcje toksykodynamiczne w zakresie aktyw-
nosci metabolicznej badanych komérek pod postacig wyraznego dziatania antagoni-
stycznego sktadnikéw stwierdzono w badaniach dwusktadnikowych mieszanin 1P+
2P; 2P+DDAC; GA+DDAC oraz 2P+EtOH. W przypadku trzech pierwszych mieszanin
antagonizm dziatania zaobserwowano przy narazeniu komérek na mieszaniny we
wszystkich badanych proporcjach sktadnikéow (3:1;1: 1i 1: 3).

Mieszanina 1P i 2P (test MTT; ) Mieszanina 2P i DDAC (test MTT; )
40 40 .0 50
a5 45
3,5 1 2P TSNP 135 =8 050 rzecrywista
- a0 1L a0
] o T —8—IC50 tearetyczna
g 30 30 45 | [100%2P 0% DDAC -
L g 25 25 g ap 3,0
el £ pr— i :
HI BT | 20 g s ANTAGONIZM 25
% E 2 2
& 0% 17 + 100% 2P g g L, am
15 {100% 1P+ 0% 2 15 \-\ '\
l i 25% 2P + 75% DDAC 1
v 10 1 T v o 10
- 50 rzeczywista g i
50% 2P + 50% DDAC P+ 0% DDA
- == (C50 tearetyczna t= 05 @' 05
0,0 o0 0,0 0,0
Zawartosé skiadnikéw mieszaniny (%] Zawartod¢ skladnikéw mieszaniny [%)]
Mieszanina GA i DDAC (test MTT; ) Mieszanina 2P { EtOH (test MTT, )
0,0005 0,0005 o 0
50% GA + 50% DDAC] 60 60
75% 2P + 25% ELOH
3 A [rscarzswoonc] o g
g = gl g
HL H 5
< & 0,0003 | 0,0003 ot 2 40 a0
& 3 o g Tl100%2p .« 0% EroH :
2 2 s £
£ s 5
HI B z|| &
2 3 - = E 30 30
2 0,0002 0,0002
100%GA + 0% DDAC 0% GA + 100% DDAC
20 20
) N
v 0,0001 + + 00001 '
1,0 1,0
0,0000 4 L 00000 0,0 0,0
Zawartodé skladnikéw mieszaniny [%] Zawartosé skiadnikéw mieszaniny [%]

Inne, bardziej niebezpieczne zjawisko — synergizm dziatania cytotoksycznego w za-
kresie ich wptywu na aktywnos$¢é metaboliczng komdrek BEAS-2B - stwierdzono przy
narazeniu komérek na mieszaniny aldehydu glutarowego i fenoksyetanolu (GA+FenE-
tOH), alkoholu etylowego i chlorku didecylodimetyloamonium (EtOH+DDAC) oraz alko-
holu izopropylowego i fenoksyetanolu (2P+FenEtOH), chociaz zjawisko to nie byto no-
towane dla wszystkich badanych proporcji sktadnikow i wystepowato w ré6znym nasi-
leniu. Duza zawartos¢ aldehydu glutarowego (GA) oraz chlorku didecylodimetyloamo-
nium (DDAC) w badanych mieszaninach wydawata sie nie sprzyjaé¢ wystepowaniu zja-
wiska synergizmu dziatania cytotoksycznego na aktywnos¢ metaboliczng komérek
BEAS-2B pomiedzy sktadnikami badanych mieszanin.
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Mieszanina GA i FenEtOH (test MTT; 5545 28) Mieszanina 1P i EtOH (test MTT; 2525-25)
0,140 0,140 60 60
= iC50 rzecTyUista L
—e—c50 "
0,120 , 0.120 - rzeczywista a0
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£ 0,100 0,100 sl =
E g 25% GA + 75% FenEtOH iy 5 20 ) a0
el ¢ . 2l ¢
5 D080 0,080 =
o § 50% GA + 50% FenEtoH o @ 3
Hl B sl £ 30 EX
|2 e -
20 A 2,0
0,040 |+ [75%GA+ 25K FenEION) 0,040
v f/ v
0,020 0,020 o 1 1o
0,000 0,000 00 00
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Mieszanina EtOH i DDAC (test MTT; 55 25-21) Mieszanina 2P i FenEtOH (test MTT; iFA5-20)
7.0 70 40 a0
50 100%ELOH + 0% DDAC 50 35 =8 IC50 rreciywista [ 35
—— ta
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W jakich srodkach dezynfekujacych wystepuja badane sktadniki?

W ponizszej tabeli zamieszczono przyktadowe srodki biobdjcze zawierajgce sktadniki,
ktore byty badane w ramach projektu [.PN.14:

Nazwa substancji chemicznej Skrot Liczba preparatéw z Przyktadowe srodki biobdjcze zawierajace substancje
Wykazu Srodkéw
Biobdjczych zawierajacych
Propan-1-ol 71-23-8 1P Aerodesin 2000; ANTISEPTICA KOMBI SPRAY; Soft Care Med.;
- 108 Plum Disinfector 70% art. 3720; HYGIENIC 3000; ECO-CLIN D;
VISPOLHD -2
Propan-2-ol 67-63-0 2P Surfanios Premium; Anioxide 1000-Activateur; Desam Extra;
331 Quartamon; Velox Spray; BACTOSTIL; PRESEPTOL DR+;
SURFACLEAN; ECO-CLIN D
Glutardehyd 11-30-8 GA Aerodesin 2000; Nalco® 73500; DIX koncentrat do mycia naczyn
170 antybakteryjny (cytryna, mieta, grejpfrut, zielone jabtuszko);
ACTICIDE® GT 1
2-Fenoksyetanol 122-99-6  FenEtOH Quartamon; DEKABEN GN; ROKSOL TLF1; BIOBANTM PH 100
62 Antimicrobial; ACTICIDE® PHE; BRUDPUR SEPTIC SPRAY VC 242S;
C406 ULTRA CLEAN SEPT
64-17-5  EtOH Velox Spray; Aerodesin 2000; Alpinuseptol+; PRESEPTOL DR+;
873 TEDEX PLYN DO DEZYNFEKCJI TD 70 +
Chlorek 7173-51-5 DDAC Surfanios Premium; Desam Extra; ATOS D; MD-1; Dermacid;
didecylodimetyloamonu DESINFECT MAXI; Ultra Des; BACTOSTIL; PRESEPTOL DR+; DISAN;
ARVODESCAM; ARVODERM; ARVODECID; Nalco® 8514; Nalco
644 74748; Germacert Plus; SINTOCID N; DEPTIL MYCOCIDE S;
DESINFEKTIONSREINIGER 0510; IZOHAN GRZYBOCHRON;
SEPTOSURF; BARSAN RA; Dr. Prakti Desinfection; DESSAN 0153;
GRAN DEZ 2008; Sol Clear Smart; VISPOLHD - 2
Diizocyjanuran sodu; 2893-78-9 NaDCC Chloramix DT, Actichlor Disinfectant Granules; MS MegaDes
S6l sodowa kwasu Kiemkill; CLORSAN FOOD; JAVEL - tabletki; Titan Chlor Plus
dichloroizocyjanurowego;, 42 Tablets; CHLORINEX-60; HAZ-TAB GRANULES; Sanichlor; PRESEPT
Troklozen sodowy - tabletki do dezynfekcji; Agrisept Tabs
Mononadsiarczan potasu; 70693-62-8 KPMS Perform; Virkon Professional Tablets; VIREX; Complete & Easy

bis(peroksymonosiarczano)bis(
siarczan) pentapotasu

41
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Comp. 1; BIOSAN STERIDET; MS MegaDes Kiemkill; ChlorTix OXY;
BioVX; VIROL-OXY; DESTLO-ONE OPTIC-NATEX; Aktywny tlen
tabletki 200g; OXISEPT; Antec Virkon® S tabletki; Ecocid



Tak prezentujg sie w opakowaniach producentéw niektore z srodkow, ktére zawierajg
dwa tgcznie wystepujgce badane sktadniki:

| 1P+2P | HAND SANITIZER; ECO-CLIN D
1.
™ ' ‘
Veds \

i

FEELPURE ;
HAND SANITIZER Eordn® \

1P+EtOH Mikrozid AF; SafeSept Max Diniscrub 100 no soap;

2P+EtOH Gigasept instru AF; PRESEPTOL DR+; SEPTODERM® ZEL; MEDISEPT Piyn

do dezynfekcji stop i butéw (wersje zapachowe: drzewo rézane, mieta pie-
przowa, eukaliptus)

Y

fresep-oL
presep-+-oL

“ ri‘
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2P+FenEtOH ‘ Quartamon; Skinman Soft Plus

GA+FenEtOH MAKRO PROFESSIONAL PLYN DO MYCIA NACZYN ANTYBAKTERYJNY;
ARO ANTYBAKTERYJNY PLYN DO MYCIA NACZYN; TRIC ANTYBAKTE-
RYJNY

2P+DDAC Surfanios; SURFANIOS PREMIUM; COMP SEPTO; BACTOSTIL; AEROSEPT;
Lerasept D 402

-~
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GA+DDAC Extrvet; ALDEKOL DES FF;
neoform D Plus PL

GLUTAMEX PLUS; Q-250; Aldekol Des 04;

aness) s
) Aldekol DES 04

| EtOH+DDAC | Descosept AF; Descosept AF Lemon

NaDCC+KPMS MS MegaDes Kiemkill; ENVIREX +

MEGADES

Czy maski ochronne moga dziataé¢
cytotoksycznie albo potegowac takie
dziatanie srodkow dezynfekujacych?

W ramach projektu nr I.PN.14 przeprowa-
dzono /n vitro ocene dziatania cytotoksycz-
nego 4 masek, wykonang na podstawie
norm: PN-EN ISO 10993-5 (Biologiczna
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ocena wyrobéw medycznych — Cze$¢ 5: Badania cytotoksycznosci in vitro) i PN-EN
ISO 10993-12 (Biologiczna ocena wyrobéw medycznych — Czes$¢ 12: Przygotowanie
probki i materiaty odniesienia).

Badano:

1. jednorazowe maski medyczne typu Il Matopat Surgimask, wykonane z trzech
warstw hipoalergicznej wtdkniny polipropylenowej, (M-3)

2.

b\ . o
2w Surgimask ||

weoi

3. pétmaski filtrujgce FFP2 (model AM2L BU NR) produkcji Europrofil Sp. z 0.0., zbu-
dowane z czterech warstw witdkniny polipropylenowej (M-4)

POLMASKA | PROTECTIVE |

FILTRUJACA M_

= Am2 FFP2 Nr
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5. maski filtrujgce FFP3 firmy BISAF Sp. z 0.0. (M-FFP3)

N a
\ b
\ 1) .

Nie stwierdzono dziatania cytotoksycznego na metabolizm komérek wyprowadzo-
nych z uktadu oddechowego cztowieka (BEAS-2B) zadnej z badanych masek.

Nie wykazywaty one réwniez interakcji z badanymi w projekcie sktadnikami srodkéw
dezynfekujacych.
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