Hodnoceni zdravotnich rizik

Mgr. A. Perina, Ph.D.
prof. MUDr. Z. Derflerova Brazdova, DrSc.



Co je to "Hodnoceni zdravotnich rizik"?

* Postupy, které umoznuji vyvhodnocovanim
pusobeni jednotlivych faktoru zivotnich prostredi
kvantifikovat jejich vliv na zdravi populace nebo
nekterych populacnich skupin.
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Nebezpeci vs. riziko

* Nebezpecdi * Riziko
* Charakterizuje vlastnosti * Urcuje pravdépodobnost
agens nepriznivé zmeny zdravotniho
> . . stavu
 Patogenita, toxicita... , g
 Je mat. funkci nebezpeci
eP=0..1

o= *P=0%..100 %
.. MUZE...




Pravdépodobnost

e Konverzacni vyznam

* Relativni frekvence jevu

* Vysledek lze predvidat na zakladé
statistické analyzy velkého poctu
opakovani

» Avsak: nadéje doziti v populaci nema
vypovédni hodnotu o délce zivota
jednotlivce

» Avsak: pravdépodobnost vyskytu
geneticky podminéné nemoci nema
vypovedni hodnotu o vyskytu této
nemoci u konkrétniho novorozence
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Uskali pfi zvazovani rizik

* Riziko (je také) = pravdépodobnost uplatnéni nebezpecdi +
emoce

 verejnost vi velmi malo o pravdépodobnosti a nadhodnocuje jeji
vyznam

» odbornici védi( vétSinou) velmi malo o emocich; odbornici si proto
musi plné uvedomit, ze
* emoce jsou meritelné, jako pravdépodobnost

* emoce lze ovliviovat, stejné jako lze ovlivhovat pravdépodobnost
* emoce jsou legitimni soucasti rizika



Priorizace zdravotnich
rizik

* ProcC? Existuje velké mnozstvi rizik,
ktera se vyskytuji v prostredi
Clovéka, ale jen néktera z nich maji
primy dopad na zdravi lidi




Hodnoceni zdravotnich rizik (Risk
Assessment)

* Centrem pozornosti je clovek!
1. ldentifikace nebezpedi: mlze agens (téz Cinitel, aktivni ptvodce)
poskodit zdravi?

2. Vztah davka — ucinek: jaky je numericky vztah mezi velikosti
expozice a nasledkem na zdravi?

3. Hodnoceni expozice: jak vyznamny je kontakt jedince/populace s
agens?

4. Charakterizace rizika: |1ze potvrdit predpoklad nepriznivého ucinku
agens na zdravi?



Typy nebezpeci (podrobnéji ve cvienich)

* Biologicka agens
* Patogenni mikroorganismy (viz epidemiologicka ¢ast)
* Nepatogenni mikroorganismy majici vztah ke zdravi

* Toxiny jako vedlejsSi produkty ¢innosti dekompozitorni a primarné nepatogenni mikrofléry
(plisné a aflatoxiny)

* Chemické latky

* Uginky Iritaéni, toxické, mutagenni, teratogenni a karcinogenni
* Fyzikalni faktory

e Hluk, vibrace

* Neionizujici a ionizujici zareni: Zvlastnosti terapeutického vyuziti: pomeér prospéchu a
rizika
* Mikroklima, jednostranna zatéz svalovych skupin aj.



Typy vztahu davka-ucinek

e Agens prahovym ucinkem
* Existence bezpecné davky
* No Observed Adverse Effect Level

* Agens s bezprahovym ucinkem
* Neexistence bezpecné davky, zvysuje
se pravdepodobnost nepriznivého
ucinku na zdravi

» "Slope factor" definovan jako velikost
uhlu sklonu no-thershold primky (na
obrazku)

Increasing I

adverse effect

Dose-Effect Curves

No-Threshold

Toxicant Threshold

Toxicant

Essential

0
Increasing Dose Threshold

Duffus & Worth, ©TUPAC



Hodnoceni expozice

e Davka nabidnuta

e Odpovida koncentraci agens v prostredi (tj. v ovzdusi, vodé, potravinach,
pudé), v prepoctu na jednotku hmotnosti, objemu nebo plochy matrice

* Davka vstrebana
 Zavisi na rychlosti difuze a kapacité receptoru

* Ingesce, inhalace, kontakt s pokozkou nebo sliznicemi
* Pozn.: kromé koncentrace mlze determinovat velikost Ucinku také doba trvani expozice

* Davka ucinna
* Definovana koncentraci agens v cilovém organu
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Hodnoceni expozice — metody zjistovani

* Neprimé metody

1.

Monitorovani prostredi: mnozstvi agens v matrici ndsobend priimérnym
prijmem matrice exponovanymi osobami

Pridmérny dechovy objem (22 m3/osobu a den)

Primérna spotreba vody na osobu (1,9 litru/den)

Mnozstvi zkonzumované potraviny na osobu (napfr. Potravinova pyramida)

Priimérna délka pobytu v bazénu
* Nepresnost! Interindividualni rozdily jsou znacné!

Expozicni scénar nebo dotaznikova Setreni: hruby odhad expozice lze

konkretizovat, nejcastéji na dobre definované populacni skupiné (typicky
zaci Skoly, prislusnici armady...)



Odhad individualni
expozice na
zakladé

potravinové
pyramidy muze
byt svizelny.

CLOSE ENOUGH.




Hodnoceni expozice — metody zjistovani

* Pfimé metody

* Maji prednost, ale jsou obecné hlre dostupné

* Osobni monitoring:
* 24 hodinovy re-call, metoda dvojitych porci
e Osobni dozimetrie - pracovnici ve zdravotnictvi

* Biologicky monitoring
* Biomarkery expozice (stanoveni DNA adduktu genotoxikologicky)
* Biomarkery ucinku (méritelné patofyziologické zmény organu)
e Biomarkery vnimavosti (méritelna nachylnost k poruse zdravi)




Charakterizace rizika

1. Skodlivost pro zdravi nebyla potvrzena

2. Expozice sSkodlivému faktoru snizuje miru pohody (zdravi v SirSim slova
smyslu)
* Priklad: zdroj hluku v prostredi si vynutil zménu vyuzivani prostor (naro¢néjsi ¢cinnosti
jsou presunuty do klidnéjsi ¢asti objektu)
3. Expozice skodlivému faktoru predstavuje ohrozeni zdravi v dlouhodobégjsi
perspektive, pricemz posuzovany faktor plusobi nanejvyse jako jeden z
vice Cinitell nemoci (dlouhodobé a multifaktorialni ucinky na zdravi)

4. Expozice skodlivému agens predstavuje bezprostredni hrozbu pro lidské
zdravi nebo zivoty
* Viz methanolova aféra v roce 2012



Matrice rizik

* Grafickd pomucka pro
vyjadreni velikosti rizika v
zavislosti na
pravdépodobnosti
expozice a velikosti
nasledku.

Likelihood =———————p

Impact
Negligible Minor Moderate | Significant| Severe
Very Likely LowMed | Medium Med Hi 0 g
Likely 0 LowMed | Medium Med Hi s
Possible 0 LowMed | Medium Med Hi Med Hi
Unlikely 0 LowMed | LowMed | Medium Med Hi
Very Unlikely 0 0 LowMed | Medium Medium




Nejistoty pri hodnoceni zdravotnich rizik

* Chyby v odhadu expozice
* Jsou nejCasteéjsi
* Na viné je komplexnost pritomnosti agens v matricich (voda, puda, ovzdusi,
potraviny, profesionalni expozice)
* Ale také velikost individualni efektivni davky v cilovém organu jednotlivce

* Mezidruhova extrapolace

* V mnoha pripadech existuji toxikologické udaje jen na zvirecich nebo
tkanovych modelech

* Odstranitelné s rozvojem epidemiologickych metod prace



Epidemiologie

* Metoda prace vyuzivana ke studiu rozlozeni determinant nemoci v
populaci.
» Zrec. Epidemios, tzn. Mezi lidem rozsireny
* Deskriptivni, analyticka, experimentalni a intervencni epidemiologie
vyuzivaji statistickych metod; rozviji se samostatny obor biostatistika.

e Studium infekCnich a neinfekénich nemoci.



Epidemiologie v hodnoceni zdravotnich rizik

* Prinosy
e Paterni funkce ve védeckém
pojeti ochrany verejného
zdravi

* Odpada nutnost
mezidruhové extrapolace

* Expozice skodlivému agens
muUze byt studovana ve
vzajemnych souvislostech

* Odpada nutnost
extrapolace
experimentalnich dat do
oblasti nizkych davek

RISK
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Epidemiologie v
hodnoceni zdravotnich
rizik

* Uskali: prenositelnost vysledkd
* Interni validita epidemiologické studie

* Hillova kritéria kauzality (sir Austin Bradford Hill, 1897 — 1991)

 Sila asociace: ani slaba asociace nevylucuje kauzalitu, je-li
oslabena nerozpoznanymi confoundery

* Konzistence: avSak nekonzistentnost s jinymi epid. studiemi
nevylucuje kauzalitu, efekt se mizZe dostavovat jen za
zvlastnich okolnosti

» Specificitu ucinku kauzalita nepredpoklada
« Casova posloupnost expozice a nasledku je podminkou!




Epidemiologie v
hodnoceni zdravotnich
rizik Il.

* Hillova kritéria kauzality ... pokrac.

Biologicky gradient: avsak jeho absence kauzalitu nevylucuje,
mnohé zavislosti mohou mit tvar pismene "J"

Biologicka prijatelnost: avSak neschopnost patofyziologického
vysvétleni jevu muze byt jen dusledkem aktudlni drovné
védeckého poznani

Koherence: inkompatibilita se "zavedenymi" teoriemi nevylucuje
kauzalitu

Experimentalni dikaz: jeho absence nevylucuje kauzalitu, nebot
experimentu mohou branit téz etické divody

Analogie: jeji absence muzZe byt jen projevem nedostatku védecké
predstavivosti




Epidemiologie v hodnoceni zdravotnich rizik Ill.

* Bias v epidemiologickych studiich

e chyba v odhadu studovaného efektu v dusledku chybného planovani nebo
provedeni epidemiologické studie. Je pricinou zkresleni vysledkl ve smyslu
pozitivnim i negativnim.

» Zakladni typy bias v epidemiologickych studiich

» Selekeni bias: ochotni respondenti nejsou reprezentativnim vzorkem
populace

* Informacni bias je projevem misklasifikace pfi statistickém zjistovani

* Confounding bias je projevem existence interferujiciho "tretiho" faktoru
nemaoci.



Hodnoceni zdravotnich rizik a |ékar v denni
praxi

* Nejen v prevenci, ale i pri diagnostice a terapii nemoci by si méli lékari
klast nasledujici otazky (dle U. S. EPA):

* Které symptomy mohou byt kauzalni z hlediska expozice environmentalnim
nebo profesnim rizikim?

* Existuje bezpecna Uroven expozice vybranému agens?

e Existuje moznost, ze nékteri lidé budou vystaveni znacné rozdilnym
expozicnim davkam?

* Jedna se o expozici zvysené vnimaveé skupiny populace (déti, téhotné zeny,
nemocni lidé, stafi lidé, osoby s profesni expozici)?



Zavery
* \\ychodiskem ochrany a podpory zdravi je hodnoceni

zdravotnich rizik, proces vystaveény na védecke bazi.

* Principy hodnoceni zdravotnich rizik jsou velmi dobre
vyuzitelné i v klinické praxi.



