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Popis problému

Perfluoroktansulfonan (PFOS) je fluorovany aniont pouzivany jako soucast
polymeru nebo jako surfaktant (latka ovlivnujici povrchové napéti).

PFOS je povazovan za perzistentni organickou latku, ma silnou schopnost
hromadit se v organismu a byl nalezen v télech ryb, ptaku, savci i lidi. Na
zviratech bylo prokazano, Zze muze poskodit jatra, narusit rozmnozovani nebo
zpusobit poruchu vyvoje plodu. Podle epidemiologickych studii muze u lidi
vyvolat rakovinu moc¢oveho mechyre.

PFOS je soucasti penovych hasicich pristroju, je také pouzivan v nekterych
iImpregnace pro textil, papir, kiize; ve vosku, lestidlech, barvach, atd.

V Evropskeé unie je pouziti PFOS omezeno smérnici 2006/122/ES. V kvétnu
2009 bylo v Zenevé na 4. konferenci smiuvnich stran Stockholmské umluvy
rozhodnuto o zarazeni PFOS na ¢ernou listinu amluvy o perzistentnich
organickych latkach.
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Popis pripadu. Identifikace nebezpecnosti

PFOS ve Svédské pitné vodé — velky skandal v roce 2014

V Kallinge, Ronneby, uroven PFOS byla trojnasone vyssi nez tolerovatelny denni prijem (TDI) pro
dospélé (10-20 krat vétsi nez TDI pro kojence)

Zmény metabolismu tuktl a hladiny hormonu stitné zlazy u opic pfi LOEL 0,15 mg / kg / den, 183 dni
expozice. NOEL stanovena EFSA (Evropska agentura pro bezpec¢nost potravin 2008): 0,03 mg / kg / d.

Dulvod: Lokalita pro cvic¢eni hasice (k haseni pozaru se pouzivaji pény, véetné PFOS) nachazela se v
blizkosti zdroju pro pitnou vodu




No effect level —= NOEL

Faktor nejistoty — assessment factor — AF

Prijatelna denni davka — acceptable daily intake — ADI [mg/kg body weight / day]
Margine of safety — MOS

Predicted no effect concentration — PNEC [mg/L; mg/kg]

Predicted environmental concentration — PEC [mg/L; mg/kg]

|AD| (PNEC) = NOEL/AF '
AR ( | MOS = ADI/Dose '

=5 | MOS > 1 ' | MOS < 1 '

Low risk Medium risk
\\/’!-qy‘
a1
T |O.1<PEC/PNEC<1' | 1<PEC/PNEC<10 '
Low risk Medium risk

l MOS <<'1 '

High risk

High risk



Hodnoceni rizika

lADI = NOEL/AF | l MOS = ADI/Dose '

» Hodnoceni expozice Dose = 7875 [ng/L] *4 [L] / 70 [kg] = 450 [ng/kg/d]
o PFOS: koncentrace v pitné vodé = 7875 ng/L

o Predpoklady:
Dospéli piji 4Lvody za den; télesna hmotnost (BW) = 70 kg.

> Hodnoceni uéinku ADI = 0.03 [mg/kg/d] / 200 = 150 [ng/kg/d]
o NOEL stanovena EFSA =0,03mg/kg/d

o The assessment factor (AF) = 200: 2 (sub-chronic/chronical study) *10 (interspecies variation)*10
(intraspecies variation)

> Charakterizace rizika MOS = 150/450 = 0.33
o MOS¢&1?

o MOS <1- medium risk
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Popis problému

Ciprofloxacin (CIP) je antibiotikum pouzivané k lecbé rady bakterialnich
iInfekci.

Jedna se o druhé generace fluorochinolonu se Sirokym spektrem ucinku, které
obvykle vede ke smrti bakterii.

Cytotoxicita CIP je zpusobena ztratou mDNA kédovanych funkci: analyza
MDNA u bunék oSetrenych ciprofloxacinem odhalila pritomnost specifickych
dvouretezcovych zlomu DNA.

Studie na zviratech vyvolavaji obavy tykajici se pouziti v tehotenstvi.

OH



Popis pripadu. Identifikace nebezpecnosti

V Ceské republice pogatkem 90. let prudce vzrostla celkova spotieba antibiotik v diisledku
nerespektovani principu antibiotické politiky a trvale ztstava na urovni o témér 1/4 vysSi ve srovnani s
pfredchazejicim obdobim. ZvySeni spotfeby se nejvyraznéji projevilo ve skupiné novych makrolidu, ko-
aminopenicilint a fluorochinolon.

Pro vyhodné farmakokinetické a farmakodynamické vlastnosti a celkové nizky pocet nezadoucich ucinka u
dospélych patfi fluorochinolony k oblibenym pfipravkiim, podavanym k |é€bé infekci nejruznéjsSiho druhu.

Narust spotfeby fluorochinolond v nemocni¢nim prostfedi i v komunité byl nasledovan rychlym vzestupem a
Sifenim rezistence mikrobu.

Flurochinolonova antibiotika vykazuji vysokou perzistence. Nedavné studie zjistily vyskyt CIP v Cistirnach
odpadnich vod, coz svédci o trvalém vypousténi tohoto antibakterialniho pripravku do povrchovych vod.

Rychlost vyluCovani = 50%; odstranéni béhem Cisténi odpadnich vod = 88%.




Hodnoceni rizika

PNEC = NOEL/AF PEC/PNEC = ?



Hodnoceni rizika

» Hodnoceni expozice

I:)Ecsurface water — (DOSEai * |:pen) / (WASTEWinhab * D”—UT|ON)

o DOSE_ = Maximalni denni davka spotrebovana v prepoctu na obyvatele
o WASTEW,, ., = Objem odpadni vody prepoctu na obyvatele (default 200 L)
o DILUTION = fedéni odpadni vody v recipientu (default 10)

o Fpen = market penetration factor — podil populace lecene denne

Fpen = consumption [mg/year] / (DDD [mg/d/inhab] * inhabitants [inhab] * 365 [d])
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JANTIINFECTIVES FOR SYSTEMIC USE

JO1 ANTIBACTERIALS FOR SYSTEMIC USE

JOIM QUINOLONE ANTIBACTERIALS

JO1MA Fluoroquinolones

ATC code
JoiMAaD1

JO1IMADZ

JO1IMADZ

JO1IMAD4
JO1IMADS
JO1IMADG
JO1MADY
JO1MADS

JO1IMADS
JO1IMALD
JO1MAll
JOo1MAl12

JO1MAl13

JO1MAl4

JO1IMALS
JO1MAlG

JO1MALY
JOo1MAl18
JO1IMAL1S
JO1MAZ1

Mame
ofloxacin

ciprofloxacin

pefloxacin

enoxacin
temafloxacin
norfloxacin
lomefloxacin
fleroxacin

sparfloxacin
rufloxacin

grepafloxacin

levofloxacin
trovafloxacin
moxifloxacin

gemifloxacin
gatifloxacin

prulifloxacin
pazufloxacin
garenoxacin
sitafloxacin

List of abbreviations

Last updated: 2016-12-19
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Hodnoceni rizika

» Hodnoceni expozice

I:)ECsurfac:e water (DOSEai * |:pen) / (WASTEWinhab * D”—UTION)

o DOSE_ = Maximalni denni davka spotrebovana v prepoctu na obyvatele

o WASTEW,, ., = Objem odpadni vody prepoctu na obyvatele (default 200 L)
o DILUTION = fedéni odpadni vody v recipient (default 10)

o Fpen = market penetration factor — podil populace lecene denne

Fpen = consumption [mg/year] / (DDD [mg/d/inhab] * inhabitants [inhab] * 365 [d])

Consumption = 1000 [mg] * 0.5 [1/1000 inhab/d] / 1000 * 10380000 [inhab] * 365 [d/year] = 1894350000
[mg/year]

Fpen = 1894350000 [mg] / (1000 [mg/d/inhab] * 10380000 [inhab] * 365 [d/year]) = 0.0005

PEC., tace warer = (1000 [mg] * 0.0005) / (200 [L] * 10) = 0.00025 [mg/L] €0.25 [ug/L]_>

s lIé€ivy pripravek pravdépodobné
T PECsurtace water < 0-01 [HG/L] nepredstavuje riziko pro zivotni prostredi



Hodnoceni rizika

> Hodnoceni ucinku

o Udaje akutnitoxicity : EC ., (mg /L) pro ciprofloxacin

Algae Invertebrate Fish
Species EC., Species EC., Species LC.,
P. 2.97 D. magna |>60 B. rerio >100
subcapitata
M. 0.005
aeruginosa

o AF=1000  PNEC =min EC, /1000
PNEC = 0.005 [mg/L] / 1000 = 0.000005 [mg/L] = 0.005 [pg/L]

» Charakterizace rizika PEC/PNEC = 0.25/0.005 =50
o PEC/PNEC>?

o PEC/PNEC > 10 - high risk  =——> Worst case scenario

vyluCovani  odstranéni béhem ¢isténi
b\ ”
PEC, = 0.25* 0.5 * 0.12 = 0.015 [ug/L]

PEC,/ PNEC =0.015/0.005 =3 o PEC/PNEC >1 - medium risk



