DROGAS CITOSTATICAS:
MEDIDAS PARA MINIMIZACAO DO RISCO OCUPACIONAL*

Anadergh Barbosa**

RESUMO - As drogas citostaticas sdo substancias citotoxicas destinadas a causar disfun-
sdo celular. Seu mecanismo de acao envolve interacdao com DNA, RNA na sintese protei-
ca de células vivas, normais ou cancerosas. Sdo também atribuidos a elas um potencial
para mutagenicidade, carcinogenicidade, assim como efeitos teratogénicos. Alguns tra-
balhadores hospitalares estdao potencialmente expostos a essas drogas. Propde-se reco-
mendacdes para minimizar os riscos ocupacionais causados pelas mesmas, apresentan-
do algumas medidas de controle relativamente simples, de forma a adequarem-se a reali-
dade da maioria dos hospitais brasileiros.

ABSTRACT - The cytostatic drugs are cytostatoxic substances and ¢ 2signed to cause
cell dysfunction. Their mechanism of action involves interaction with DNA, RNA on pro-
tein synthesis in living cells, normal or cancerous. Though these actions the potencial
for mutagenic, carcinogenic or teratogenic effects are possible. Some people who work
in hospital are frequentely exposed to these drugs. Recomended have done to minimized
the occupational risks that produced by then, some forms to control a little simple are

showed to adapt to reality of the majority of Brasilian hospital.

1. INTRODUCAO

Os profissionais da drea da satide, na maioria das
vezes, tém sua atenc¢do voltada totalmente para a as-
sisténcia ao cliente, deixando nio raras vezes a sua sau-
de e seguranca em segundo plano.

Asdrogas citostdticas vieram a ser preocupa¢ao no
campo da Satde Ocupacional hd bem pouco tempo
(VAINIO, 1982) e, no Brasil essa preocupacao é extre-
mamente timida ainda. Sabe-se que tais drogas sdo
substancias citotoxicas, designadas a causar disfuncdo
celular. Seu mecanismo de a¢do envolve intera¢ao com
o0 DNA e RNA, ou na sintese proteica em células nor-
mais ou cancerosas (VAUGHN & CHRISTENSEN, 1985).
1985).

Até 1979 os agentes citostaticos eram manuseados
sem nenhuma medida de protecdo (NIKULA et alii,
1984), apesar de ja em 1949 ter-se reconhecido a Mos-
tarda Nitrogenada (HN,) como agente carcinogénico
e, em 1954, o Trietilenemelamine (VAINIO, 1982).

Vérios estudiosos estrangeiros tém pesquisado os
possiveis efeitos das drogas antineopldsicas, usadas no
tratamento de cancer, sobre a satide das pessoas que
manipulam, preparam e administram tais substancias.
(FALCK et alii, 1979; NEAL et alii, 1983; NIKULA et
alii, 1984; TORTORICI, 1980).

Os resultados ndo sao totalmente conclusivos, em
grande parte devido & impossibilidade de pesquisas ex-
perimentais com tais drogas em humanos, porém os re-
sultados encontrados em pesquisas com animais e em
grupos de profissionais expostos ocupacionalmente,
alerta-nos para os possiveis riscos, principalmente de-
vido a gravidade dos danos e a cronicidade dos mesmos.

Os principais riscos atribuidos a essas drogas sao
as alteracdes cromossomicas (NIKULA et alii, 1984;
SIEBER & ADAMSON, 1975), freqliéncia aumentada
de troca de Cromatide-irma (NORPA et alii, 1980; SIE-
BER & ADAMSON, 1975; VAINIO, 1982), carcinogéne-
se (HARRISON, 1981; SIEBER & ADAMSON, 1975; TOR-
TORICI, 1982), oligospermia e azooespermia (SIEBER
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& ADAMSON, 1975) sendo as principéis forma de con-
taminacdo através da inala¢do de aerosoéis e absor¢do
através da pele (VAUGHN & CHRISTENSEN, 1985).

2. DESENVOLVIMENTO

Em pesquisa realizada sobre a avaliagdo da concen-
tracao de agentes antineopldsicos nas dreas de prepa-
ro (NEAL et alii, 1983), encontrou-se resultados que
sugerem que as pessoas que administram agentes an-
tineopldsicos estdo sujeitas a ahsorc¢do sistémica po-
tencial por inalacao, principalmente devido ao uso de
equipamento indevido.

Estudiosos finlandeses (NIKULA et alii, 1984), apds
pesquisarem aberrac¢oes cromossomicas em linfocitos
de 11 enfermeiras de oncologia, encontraram resulta-
dos que sugerem que doses mesmo aparentemente pe-
quenas de drogas citostaticas podem alterar material
genético. SIEBER & ADAMSON (1975), apés analisa-
rem extensa revisdo de literatura, concluiram que os
agentes quimioterdpicos em humanos podem induzir
aberragoes cromossomicas, infertilidade, malformacoes
congeénitas, e podem ser potencialmente carcinogéni-
co. Esses mesmos autores alertam para o uso da qui-
mioterapia durante a gravidez poder causar prematu-
ridade, mas formacoes congénitas, incluindo hérnia in-
guinal, fenda palatina e auséncia dos dedos dos pés.
Os efeitos dos riscos ficam mais graves quando da as-
sociacdo de mais de uma droga, ou do uso de quimio-
terapia associada a radioterapia (SIEBER and ADAM-
SON, 1975). Diante disto alguns paises elaboraram
linhas-guias para orientac¢do aos profissionais que ma-
nuseiam de alguma forma essas substancias (DAVIS,
1981; HARRISON, 1981; HOFFMAN, 1980; VAUGHN &
CHRISTENSEN, 1985).

A Sociedade de Farmacéuticos Hospitalares da Aus-
tralia (SHPA) (DAVIS, 1981), preocupada com os efei-
tos mutagénicos e supostamente carginogénicos das
drogas citostdticas sobre a satide dos profissionais que
lidam com tais drogas, elaboraram linhas-guias, visan-
do uma maior conscientiza¢do dos riscos envolvidos em
tais atividades, assim como recomendacoes de proce-
dimentos bdsicos de seguranca.

Na tentativa de adequar tais recomendacoes a rea-
lidade dos hospitais brasileiros utilizou-se as orienta-
¢oes e recomendacoes da SHPA como esqueleto para
elaboracdo de algumas sugestoes e procedimentos pa-
ra minimizar o risco quimico ocupacional.

No Brasil o desconhecimento dos riscos causados
por tais drogas é efetivo, dai a necessidade de uma
orientacdo simples e acessivel a realidade dos hospi-
tais brasileiros. Tem-se consciéncia de que o que se pro-
poe neste ensaio nao é o ideal, porém, ante a inviabi-
lidade do ideal, tenta-se minimizar ao maximo os ris-
cos a que estdo sujeitos os trabalhadores.

Para o preparo, transporte, administracao e desti-

no final dos residuos solidos recomenda-se que:

- Deverd ser selecionada uma pequena drea fisica, se-
parada das demais dependéncias do setor para o pre-
paro das drogas citostaticas, de modo que o operador
fique sujeito a um minimo de interrupcoes. A drea de-
ve ser exclusiva para o preparo dessas drogas.

— E fundamental que esta drea contenha uma pia com
agua corrente e frascos de soro fisiologico (solugio de
Cloreto de Sédio a 0,9%) para remocao imediata de pos-
siveis derrames destas drogas na pele e nos olhos
desprotegidos.

— Devido ao alto custo de se dedicar equipamento so-
fisticado de fluxo de ar laminar vertical ao preparo de
drogas citostaticas, idealizou-se um pequeno armario
em acrilico transparente fechado, ligado a um exaus-
tor, possuindo duas ‘‘janelas’’ para entrada das maos
e do material a ser preparado. Essas janelas deverao
ser abertas apenas no momento do preparo da droga.
(Vide anexo 1).

— Devem ser colocados dois receptaculos descartdveis
dentro do armdrio, sendo um menor co um chumaco
de gase para aspirar o excesso de solucdo injetada, e
um maior para depésito dos frascos e esfregacos usa-
dos no preparo da droga com vistas a posterior
destruicao.

— Para o preparo dessas drogas o operador deve usar
avental pldstico de mangas compridas, se possivel des-
cartdvel, luvas de cloreto polivinil, mascara e 6culos
deprotecdo além de todas as outras medidas de higié-
ne para o preparo de qualquer droga, como cabelos pre-
sos, por exemplo.

— Os gargalos das ampolas devem ser sempre envoltos
em esfregacos (gase) estéreis paraserem quebrados, de
forma a evitar possiveis acidentes (cortes).

— Deve-se evitar ao maximo producdo de aerossois em
todas as ocasioes.

— Recomenda-se o uso de seringas com capacidade
sempre maior do que o volume da droga a ser prepa-
rada, de forma que a seringa fique com no minimo uma
margem 1/3 de sua capacidade livre.

— Devem ser usadas sempre agulhas de grande cali-
bre para evitar injecdo sob alta pressdo.

— Conjuntos de infusdo intravenosa devem ser mon-
tados com particular cuidado para evitar vazamentos
e conseqientemente contaminacao.

— Caso ocorra derrame destas drogas na pele ou nos
olhos desprotegidos, acdo imediata deve ser tomada pa-
ra remover o material por lavagem com grandes volu-
mes de dgua ou solucdo de cloreto de sodio a (,9%.
— Apo6s preparadas, as drogas devem ser transporta-
das em bandejas forradas com pldstico, de modo que
ao final do procedimento, o pldstico possa ser cuida-
dosamente removido, como dejeto de alto risco.

— Pés liofilizados (secos por congelamento) em ampo-
las de vidro sdo considerados especialmente perigosos,
pois particulas da droga podem ser liberadas quando
as ampolas sao quebradas. Diluentes deveriam ser len-
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tamente introduzidos pela parede da ampola abaixo,
para assegurar que o po esteja completamente molha-
do, antes de proceder qualquer agitacdo. Ampolas en-
chidas com liquido de agentes citostaticos podem pro-
duzir aerossois ao serem abertas.

— Empacotamento impermedvel deve ser empregado
para preparar dosagens completas para transporte a
enfermaria.

— Urina, vomitos e outros fluidos corporais de pacien-
tes recebendo drogas citostaticas devem ser tratados
como materiais potencialmente mutageénicos. Roupas
contaminadas com taix excretas devem constituir de-
jetos de alto risco.

— Instalagoes devem ser supridas para a coleta e ar-
mazenamento, para incineracao segura e separada, de
todas as seringas, frascos, e outros materiais que esti-
verem em contato com drogas citostdticas. Cuidado
particular deve ser tomado para proteger o pessoal do
descarte contra objetos afiados, como agulhas e am-
polas quebradas. Esses itens devem ser considerados
como objetos de alto risco, devendo ser tomado cuida-
do para se evitar acondiciond-los em recipientes total-
mente fechados que poderiam explodir dentro do in-
cenerador. Temperaturas proximas dos 1000°C podem
ser necessdrias para inativar substancias citotoxicas.
— E importante a identificacdo de todo material que
entra em contato com a droga como ‘‘material de alto
risco’” ou ‘‘contaminado - Quimioterapia’, inclusive
roupas de cama de uso do paciente em tratamento
quimioterapico.

— Todo profissional que entra em contato direta ou in-
diretamente com drogas citostdaticos ou com excretas
de pacientes em uso destas, deve receber treinamen-
to sistematizado sobre os riscos que corre e as possi-
veis formas de prevencao.

— Manuais de procedimentos e linhas de acao deve-
riam ser produzidos e distribuidos a todos os profissio-
nais que trabalham direta ou indiretamente com es-
‘sas drogas.

— O preparo de drogas citostaticas deve ser o mais cen-
tralizado possivel, e envolver o menor nimero de pes-
soas, de forma que tais operadores possam ser altamen-
‘te treinados e conscientizados dos.riscos envolvidos na
operacao. :

— Avaliar periodicamente a efetividade das medidas
adotadas. Uma das formas de avaliar a possivel expo-
sicdo a agentes mutagénicos e carcinogénicos é ava-
“liar o dano cromossomico e a troca de cromdtide irma
em linfocitos periféricos do sangue das pessoas expos-
tas (VAINIO, 1982).
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3. CONCLUSAO

Tais recomendacoes ndo vao solucionar a questao
dos riscos ocupacionais por quimioterapicos, porém, se
seguidas, amenizardo em grande escala as possibilida-
des de contaminagdo.

E importante que ao manipular com drogas citos-
tdticas tenha-se sempre a preocupacao de proteger: o
ambiente, o operador, o paciente e a droga (DAVIS,
1981).

Fica neste ensaio o desafio aos profissionais de sati-
de e mais especificamente aos de Satde Ocupacional,
de melhorarem tais recomendacoes, assim como, se res-
ponsabilizarem pela divulgacao das mesmas através de
treinamentos sistematizados aos profissionais envolvi-
dos na operacdo, e supervisdo dos ambientes de pre-
paro, remoc¢do e destino dos residuos solidos e organi-
cos, contaminados por drogas citostaticas.
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ANEXO | h

"

ARMARIO PARA PREPARO
DE DROGAS CITOSTATICAS

- Oarmadrio deve ser instalado junto a uma parede com
comunica¢ao externa adaptado a um exaustor, de for-
ma que o ar aspirado do armdrio seja jogado na
atmosfera.

- O armdrio deve ser instalado numa altura que per-

mita ao funciondrio em pé visualizar a operac¢ao por
sobre o mesmo; e deve ainda localizar-se sob lampa-

: . I
da fria de alta poténcia. L o
- As “janelas” do armdrio devem permanecer fecha- ‘4 A
das, exceto durante o preparo das drogas. —Q
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