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Секція 1. Хелатні сполуки та отруєння важкими металами

ХЕЛАТНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ. БИДЕНТАТЫ
Заговора М.О., IV медицинский факультет, 3 курс, 1 ЛД группа
Руководители: проф., д. фарм. н. Сыровая А. О., 
проф., д. мед. н. Шевченко А. Н., асс., к. фарм. н.  Лукьянова Л. В.

Хелатирующие агенты (комплексоны) – наиболее эффективные антидоты при отравлении металлами. Эти соединения обычно представляют собой высокореактивные молекулы с двумя или более электроотрицательными группами, которые образуют стойкие координационно-ковалентные связи с катионами металлов. Формирующиеся таким образом комплексы выводятся из организма. 

Эффективность хелатного соединения частично определяется числом лигандов в его составе, способных связываться с металлом. Чем их больше, тем более стабилен металл-хелатный комплекс. В зависимости от числа связей комплекс металл-лиганд может быть отнесен к моно-, би- или полидентантам. Хелатные соединения содержат в своем составе такие функциональные группы, которые могут отдавать электроны для связи с металлами.

Хелаты используют в химии для разделения, концентрирования и аналитического определения различных элементов. В медицине и сельском хозяйстве – для введения в пищу микроэлементов  (Fe, Cu, Mn и т.д.), благодаря высокой усваиваемости хелатных комплексов по сравнению со свободными ионами металлов.
Бидентаты. Димеркапрол – бесцветная масляная жидкость с неприятным запахом. Растворим в воде. Соединение нестабильно и быстро окисляется, поэтому выпускается в 10% растворе арахисового масла. Вводится внутримышечно. Эффективен при отравлениях металлами. 
Из-за большого количества побочных эффектов ведется поиск менее токсичных его производных. Среди которых сукцимер. В сравнительном исследовании у мышей обнаружили его большую эффективность и меньшую токсичность.
Пеницилламин – белые кристаллы водорастворимого продукта метаболизма пенициллина. Быстро всасывается из кишечника и устойчив к метаболическому разрушению. Используется при отравлениях медью или для предупреждения ее кумуляции, как в случае болезни Коновалова-Вильсона.

Продолжению использования препарата могут препятствовать острые аллергические реакции, особенно у пациентов с аллергией на пенициллины. Описаны также нефротоксические реакции с протеинурией, продолжительное применение препарата может привести к развитию почечной недостаточности. Токсическое влияние на костный мозг при длительном приеме может вызвать апластическую анемию. Имеют место аутоиммунные заболевания, в числе которых системная красная волчанка и гемолитическая анемия.

Выводы:
1. Хелатирующие агенты – антидоты при отравлении тяжелыми металлами.
2. Бидентаты: димеркаптол, сукцимер и пеницилламмин – эффективные антидоты при интоксикациях.  
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Стремительное развитие различных отраслей промышленности, использование химических веществ в быту создает угрозу загрязнения внешней среды химическими веществами, которые обладают разной степенью биологической активности. В медицине особое значение отводится изучению влияния тяжелых металлов на организм, а также механизму действия лекарственных средств, применяемых при отравлении данными веществами.

Хелатирующие агенты (комплексоны) — наиболее эффективные антидоты при отравлении металлами. Эффективность хелатного соединения определяется числом лигандов в его составе, способных связываться с металлом. Чем их больше, тем более стабилен металл-хелатный комплекс. В зависимости от числа связей комплекс металл-лиганд может быть отнесен к моно-, би- или полидентатам.

Этилендиаминтетрауксусная кислота (ЭДТА) является эффективным комплексоном для многих двух- и трехвалентных металлов. ЭДТА плохо проникает через клеточные мембраны и поэтому более эффективно хелатирует внеклеточные ионы металла, чем внутриклеточные. Комплексон (кальций-двунатриевая соль) назначается или путем медленного внутривенного введения, или внутримышечно. Препарат выводится посредством клубочковой фильтрации за 24 часа при нормальной функции почек. В высоких дозах ЭДТА нефротоксичен: почечные канальцы относительно чувствительны к его токсическим эффектам, в том числе гидропической дистрофии, затрагивающей проксимальные канальцы и прогрессирующей до их полной деструкции.

Триентин является полидентатным хелатирующим агентом. Образует хелатные комплексы с ионами меди, ртути, свинца, железа, мышьяка, кальция, цинка, кобальта, золота. Обладает способностью нарушать синтез коллагена, расщепляя перекрёстные связи между вновь синтезирующимися молекулами тропоколлагена. Кроме того, триентин является антагонистом пиридоксина (витамина B6). Неизмененный препарат и его метаболиты выводятся почками и через кишечник.
Дефероксамин – комплексообразующее соединение. Получают из Streptomyces pilosus в виде хелатного комплекса с железом, а затем химическими методами выделяют в чистом виде. Дефероксамин формирует комплексы в основном с трехвалентными ионами железа и алюминия; в меньшей степени связывает двухвалентные ионы. Образуя хелаты со свободным железом из ферритина и гемосидерина, а также с алюминием, связанным в тканях, дефероксамин обеспечивает выведение этих ионов из организма, что приводит к уменьшению патологических отложений железа и алюминия в органах. Вещество плохо всасывается в ЖКТ и в большинстве случаев применяется парентерально. Дефероксамин метаболизируется ферментами плазмы, но пути его метаболизма  до конца не изучены. Продукты почти полностью выделяются с мочой, придавая ей темно-красный цвет, если количество свободного железа превосходит объем связанного. Внутривенное введение может привести к гипотоническому шоку вследствие выброса гистамина, особенно при быстром введении.

Выводы:

1. Хелатные соединения – антидоты при отравлении тяжелыми металлами.
2. Полидентаты: ЭДТА, триентин, дефероксамин  – эффективные антидоты при интоксикациях.  
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ЖИВОЕ СЕРЕБРО – HYDRARGYRUM, MERCURIUM, ARGENTUM VIVUM
Величко Я. О., IV медицинский факультет, 3 курс, 1 ЛД группа
Руководители: проф., д. фарм. н. Сыровая А. О., 
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Металлическая ртуть, это единственный в природе жидкий металл, был известен человеку еще в давние времена, раньше, чем свинец, медь, железо и другие металлы. Химически чистая ртуть представляет собой жидкость серебристо-белого цвета, капли которой легко перекатываются по гладкой поверхности. Алхимики называли ртуть «меркурий». Это латинское название, как считается, происходит от способности ее капель, мигрируя по поверхности, быстро передвигаться. Отсюда ассоциация с Меркурием (Гермесом), мифологическим вестником воли богов, который передвигался с исключительной скоростью (в римской мифологии Меркурий больше известен как покровитель торговли). Грецкие врачи называли ртуть «гидраргирум» (от греч.), что означает «серебрянная вода». Близкое к этому определение «жидкое серебро». 



Абу Джабир был первым, кто пришел к выводу, что для описания свойств химических веществ недостаточно четырех аристотелевых категорий. Основываясь на своих собственных опытах, он разработал новую, ртутно-серную теорию, описывавшую происхождение металлов совершенно иначе. Рождение металлов в природных условиях происходит очень долго. Ускорить этот процесс можно лишь с помощью особого вещества, которое Джабир назвал «эликсиром». Это первое в истории указание на Философский Камень.
Многообразными символами первоэлементов редко изображались сами по себе: ведь рождение металлов – это результат их слияния. Символ «священного брака» между серой и ртутью получил название «химической свадьбы» и изображался в виде наглядного недвусмысленного рисунка.

Золото есть начало совершенное, составленное из чистой, блестящей, постоянной, окрашенной в красный цвет Ртути и из чистой, постоянной окрашенной в красный цвет Серы. Золото совершенно!

«Сумашедший, как шляпочник», – гласит английская поговорка. Своим происхождением она обязана широкоизвестному факту – появлению хронического ртутного отравления, как правило, тяжелого, у лиц, занимающихся обработкой нитратом ртути фетра, используеммого для изготовления шляп. Еще вначале ХХ ст. известный врач-гигиенист           Левицкий В. О. совместно с участковым врачом Михайловым С. М. провели исследование условий труда кустарщиков, занимающихся изготовлением шляп с использованием азотнокислой ртути. Врачи выявили массовые хронические отравления ртутью, проявившиеся у 71 % обследованных в виде тяжелых нарушений нервной системы.

Следует особенно подчеркнуть одну из коварнейших свойств ртути – способность легко сорбироваться и самыми различными материалами. Это строительные конструкции производственных, общественных и жилых зданий, ограждения внутренних помещений, оборудование, мебель и проч. А затем эта же ртуть в  этих же помещениях вновь сорбируется теми же самыми и другими строительными материалами. Создается замкнутый круг, опасный круговорот ртути в среде обитания людей от которого не так легко освободиться. 

Как можно предотвратить вредное воздействие ртути на организм? Прежде всего необходимо строго соблюдать требования к хранению металлической ртути, содержанию и эксплуатации приборов с ртутным заполнением.

Вывод: История стара, как мир.

В ней мудрость, наука и сила.

Учи, твори, познавай и умей,

Чтоб знания здоровью послужили…
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СЕКЦІЯ 2. ТОКСИКОЛОГІЧНІ, ФАРМАКОДИНАМІЧНІ 
ТА ФАРМАКОКІНЕТИЧНІ АСПЕКТИ ОТРУЄННЯ 
ВАЖКИМИ МЕТАЛАМИ

РТУТЬ. ФАРМАКОКИНЕТИКА РТУТИ

Мешкова Т. С., IV медицинский факультет, 3 курс, 1 ЛД группа

Руководители: проф., д. фарм. н. Сыровая А. О.,

асс., к. фарм. н. Лукьянова Л. В.
Ртуть (лат. hydrargyrum), Hg, химический элемент 2 группы периодической системы Менделеева, атомный номер 80, атомная масса 200,59; серебристо-белый тяжёлый металл, жидкий при комнатной температуре.
Историческая справка. Самородная ртуть была известна за 2000 лет до н. э. народам Древней Индии и Древнего Китая. Ими же, а также греками и римлянами применялась киноварь как краска, лекарственное и косметическое средство.

Распространение ртути в природе. Ртуть принадлежит к числу весьма редких элементов. В земной коре ртуть преимущественно рассеяна; осаждается из горячих подземных вод, образуя ртутные руды. В биосфере ртуть в основном рассеивается и лишь в незначительных количествах сорбируется глинами и илами. 

Физические и химические свойства ртути. Единственный металл, жидкий при комнатной температуре. Химическая активность ртути невелика. С кислородом даёт 2 соединения: чёрную закись Hg2О и красную окись HgO. Гидроокись ртути практически не образуется. При взаимодействии с металлами, которые ртуть смачивает, образуются амальгама. С галогенами (хлором, йодом) ртуть соединяется при нагревании, образуя в большинстве ядовитые соединения. В соляной и разбавленной серной кислотах ртуть не растворяется, но растворима в царской водке, азотной и горячей концентрированной серной кислотах. Большое значение имеют хлориды ртути: Hg2Cl2 (каломель) и HgCl2 (сулема). Известны соли окисной ртути цианистой и роданистой кислот, а также ртутная соль гремучей кислоты Hg(ONC)2, так называемая гремучая ртуть. 

Применение. Ртуть широко применяется при изготовлении: научных приборов, в ртутных лампах, переключателях, выпрямителях, в качестве катализатора при синтезе уксусной кислоты, в металлургии для амальгамации золота и серебра, при изготовлении взрывчатых веществ, в качестве пигмента (киноварь), в сельском хозяйстве (органические соединения ртути) в качестве протравителя семян и гербицида, неорганические и органические соединения ртути применяют в медицине в качестве антисептических, противопаразитарных, изредка мочегонных и очень редко слабительных средств. 

Фармакокинетика ртути в организме. В среднем в организм человека с пищей ежесуточно поступает 0,02-0,05 мг ртути. Концентрация ртути в крови человека составляет в среднем 0,023 мкг/мл, в моче – 0,1-0,2 мкг/мл. Попадая в организм, ртуть влияет на поглощение и обмен микроэлементов. Оказывает влияние на фагоцитоз, кроветворение. В целом биологическая роль ртути в организме изучена недостаточно.

Ртуть и ее соединения токсичны, поэтому работа с ними требует принятия необходимых мер предосторожности.

Выводы: 

1. Ртуть принадлежит к числу весьма редких элементов. 

2. Попадая в человеческий организм, ртуть влияет на поглощение и обмен микроэлементов, оказывает влияние на фагоцитоз, кроветворение.

2. Ртуть и ее соединения токсичны, поэтому работа с ними требует принятия необходимых мер предосторожности.
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Основные фармакодинамические, фармакокинетические и токсические эффекты арсена 

Недомовная А. В., Расцветаева А. С., 

IV медицинский факультет, 1 курс, 1 ЛД группа
Руководители: проф., д. фарм. н. Сыровая А. О., 
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Элементарный мышьяк и его соединения широко распространены в природе. Мышьяк в больших количествах содержится в каменном угле, рудах многих металлов. В промышленности источниками мышьяка являются преимущественно угольные электростанции и плавильные печи. В настоящее время мышьяк используется при лечении трипаносомоза. В немедицинских целях соединения мышьяка используются как инсектициды, гербициды, фунгициды, алгициды и консерванты для дерева, а также в полупроводниковых микросхемах, в сплавах и при выплавке стекла. 

Токсикологическое значение имеют такие химические формы мышьяка, как элементарный мышьяк, неорганический мышьяк, органические соединения мышьяка и газ арсин (AsH3). Наиболее токсичними являються трёхвалентный мышьяк и арсин. Мышьяк и его соединения содержатся во внешней среде и в пищевых продуктах, они присутствуют в океанической воде, особенно в устьях морских лагун вблизи промышленных районов. Большие количества мышьяка могут обнаруживаться в алкогольних напитках при неправильном их изготовлении. Многие виды морепродуктов содержат нетоксичные формы мышьяка. Среднесуточное поглощение мышьяка из источников окружающей среды составляем менее 1 мг. Общее содержание мышьяка в организме у взрослых примерно 20 мг., в основном он содержится в костях и в меньшей степени в волосах и коже. 

Всасывание соединений мышьяка в желудочно-кишечном тракте зависит от их водорастворимости. Трёхвалентные арсенаты слаборастворимы, а п’ятивалентне – более растворимы. Все основные токсические эффекты неорганических соединений мышьяка можно отнести за счёт его трёхвалентной формы. В первую очередь трёхвалентный мышьяк поражаетс нервную систему, костный мозг, печень, кожу и дыхательные пути. 

Острые и подострые формы отравления неорганическим мышьяком могут вызывать сильную тошноту, рвоту, абдоминальные боли, раздражение кожи, ларингит и бронхит. Трёхвалентные формы мышьяка поражают также капилляры, вызывая повышение проницаемости, дегидратацию, шок и смерть. Лабораторная диагностика отравления неорганическим мышьяком может быть затруднена. Уровни мышьяка в моче, волосах и ногтях – это показатели предшествующего воздействия, но не интоксикации. Содержание мышьяка в моче изменяется при потреблении морепродуктов. При минимальной вероятности воздействия и употреблении с пищей среднего количества морепродуктов экскреция мышьяка с мочой не превышает 100 мкг за 24 часа. Для диагностики значимы лабораторные свидетельства подавления костного мозга, изменения в функциональных пробах печени, протеинурия и гематурия.

Отравление органическим мышьяком относится к редким. Органические соединения мышьяка абсорбируются в разной степени в зависимости от их валентности и обычно быстро экскретируются. Иногда наблюдаются поражения серого и белого вещества мозга.

Отравления арсином. Арсин известен как один из самых мощных гемолитических агентов. Он первично абсорбируется ингаляционным путём. Арсин соединяется с гемоглобином и окисляется до соединения, вызывающего гемолиз. Разрушение эритроцитов ведёт к острой почечной недостаточности. Начальне симптомы отравления – тёмная моча, желтуха и сильные абдоминальные боли. При тяжёлом отравлении повышается уровень мышьяка в моче. К основным лабораторным показателям относятся гемолиз и тяжёлая анемия. Для предупреждения разрушения эритроцитов хелатирующая терапия не даёт должного результата.

Сегодня мышьяк относят к канцерогенам относительно воздействия на кожу и лёгкие человека. Возможно его участие в развитии рака печени, органов желудочно-кишечного тракта, кроветворной системы, почек и мочевого пузыря. 
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Свинец. Фармакокинетика и фармакодинамика

Волков Д. В., IV медицинский факультет, 1 курс, 1 ЛД группа
Руководители: проф., д. фарм. н. Сыровая А. О., 
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Научный интерес мирового сообщества к токсичности свинца и его соединениям объясняется, с одной стороны, их ядовитостью, а с другой – чрезвычайным распространением в окружающей среде и многосторонним применением этих веществ в промышленности и в быту. На протяжении всего индустриального периода наблюдается неуклонный рост потребления и производства свинца: в 1995 г. мировое потребление составило 5,56 млн т, производство – 5,43 млн т. Прогнозируется потребление 5,86 млн т, производство – 5,92 млн т в год. Свинец перемещается от промышленных предприятий на территории целых городов. Трансграничному загрязнению подвержены практически все государства. 

Риск отрицательного воздействия на здоровье населения распространяется от рабочего, соприкасающегося непосредственно со свинцом в производственном процессе, до всего населения, как через загрязнение окружающей среды, так и через потребительские товары, содержащие в своем составе свинец (краски, керамика, хрусталь и др.). Высокие концентрации свинца в окружающей среде вызывают увеличение его содержания в организме человека и нарушение здоровья. Основной путь поступления свинца в организм – через желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) (85% общего поступления); органы дыхания поступление значимо по объему, но зависит от дисперсности пылевых частиц. Соединения свинца сразу не поглощаются, а попадают в кровь в течение 5 мин. Доказана возможность поступления неорганического свинца через кожу, однако этот путь не имеет практического значения, так как абсорбционная возможность кожи для свинца низкая. Экспериментально доказано, что всасывание свинца в ЖКТ у детей в 40–50 раз выше по сравнению со взрослыми, поэтому дети наиболее чувствительны к воздействию данного токсиканта. По данным Международного института риска здоровью, в США 3,9% детей потребляют увеличенное количество свинца. Интоксикация им детей преобладает в возрасте 1–6 лет. Чаще всего симптоматика отсутствует, несмотря на признаки нарушения синтеза гема, выявляемые биохимически. У этих детей повышен риск последующих психомоторных и когнитивных нарушений, что может послужить причиной неуспеваемости в школе. 

Свинец в организме циркулирует в крови в виде высокодисперсного коллоидного фосфата и альбумината, большая часть (около 90%) сосредоточена  в эритроцитах и лейкоцитах, меньшая в плазме. Этот химический элемент – протоплазматический яд широкого спектра действия, депонируется преимущественно в костях, печени и почках, костном депо может сохраняться многие годы. Принципиальный токсический эффект свинца проявляется в эксперименте на эритроидных клетках костного мозга, центральной нервной системе и почках. Вначале свинец вызывает частичное ингибирование синтеза гема на многих этапах его метаболизма. В эритроцитах при свинцовых отравлениях выявляется дефицит железа и метаболит свинца – цинковый протопорфирин. Действие свинца отчетливо проявляется влиянием на метаболические процессы в эритроцитах с развитием метгемоглобинемии, нарушением порфиринового и других видов обмена с развитием анемии. 

Спектр токсического действия свинца на кровеносную и иммунную системы не имеет строгой направленности. Он характеризуется не только мутагенным действием или влиянием на обмен в эритроцитах, но и способностью вызывать гемодепрессии и иммунодепрессии. Угнетение кроветворной и иммунной систем возникает при контакте человека с соединениями свинца. При интоксикации рабочих в условиях свинцового производства развивается ряд синдромов: поражения периферической нервной системы, которые сопровождаются симптомами полиневрита, проявляющимися в виде двигательных расстройств, энцефалопатии.

Суть проблемы в том, что повседневное практическое применение разнообразных химических соединений, в том числе и свинца, должно быть прежде всего цивилизованным и высокопрофессиональным. Лишь при этом условии может быть обеспечена не только их должная эффективность, но и надежная безопасность.
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СЕКЦІЯ 3. ПАТОФІЗІОЛОГІЧНІ АСПЕКТИ 
ОТРУЄННЯ ВАЖКИМИ МЕТАЛАМИ
ВЛИЯНИЕ РТУТНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ НА ОРГАНИЗМ ЧЕЛОВЕКА
Холодова  В. В., IV медицинский факультет, 3 курс, 1 ЛД группа Руководители:  проф., д. фарм. н. Сыровая А.О., 
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Интоксикация – патологическое состояние, возникающее в результате действия на организм токсических (ядовитых) веществ. Отравляющее действие ртути зависит от дозы, пути попадания и выведения из организма, а также от реактивности и сопротивляемости организма. Влияя длительно малыми дозами, ртуть может постепенно отравлять организм, вызывая нередко тяжелые последствия, даже через продолжительное время после их воздействия.
По клиническому течению интоксикации делят на острые и хронические отравления ртутью. 

Острые отравления ртутью наиболее часто происходят из-за вдыхания высоких концентраций её паров. Симптомы включают боль в груди, поверхностное дыхание, металлический привкус во рту, тошноту и рвоту. Позднее развивается острое поражение почек. Если пациент выживает, на третий или четвёртый день появляются тяжёлый гингивит и гастроэнтерит. В наиболее тяжёлых случаях возникают сильный мышечный тремор и нарушения психики.

При хронических отравлениях ртутью появляется гингивит, обесцвечивание де​сен; расшатываются зубы. Могут быть увеличены слюнные железы; нередко возникает тремор, охва​тывающий пальцы рук и ног. Хроническое от​равление ртутью может напоминать лекарственную интоксикацию, дисфункцию мозжечка или болезнь Вильсона. Часто наблюдается изменение почерка. Описаны офтальмологические симптомы, в том числе отложение ртути в хрусталике. Указывают на изменения личности с необычайно сильными стра​хами, невозможностью сконцентрироваться и раздражительностью. Это психологическое расстрой​ство известно как эретизм. Для диагностики может быть полезен анализ волос, мочи и кала.
Лечение острого ртутного отравле​ния состоит в устранении источника интоксикации и применении хелатирующей терапии. В течение первых 48 часов внутримышечно каждые 4 часа вводят димеркапрол в дозе 3-5 мг/кг. В последующие 10 дней интервал между инъекциями уве​личивают до 12 часов. Есть сведения, что сукцимер более эффективен и менее токсичен, чем димеркапрол. Если разовьется почеч​ная патология, то потребуется гемодиализ. Активи​рованный уголь не связывает ртуть в желудочно- кишечном тракте.

При хроническом отравлении полезным может оказаться сукцимер. Для наблюдения за эффективностью выведения нужно отслеживать уровень ртути в  моче. Лечение отравлений органической ртутью разработано недостаточно. Назначение хелатирующих соединений требует дальнейшего изучения.
Выводы:

1. Интоксикация – патологическое состояние, возникающее в результате действия на организм токсических (ядовитых) веществ.

2. Отравляющее действие ртути зависит от дозы, пути попадания и выведения из организма, а также от реактивности и сопротивляемости организма. 

3. Лечение отравлений ртутьорганическими соединениями – актуальная проблема современной медицины, требующая дальнейшего  изучения.
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У населения современного мегаполиса вследствие влияния ряда негативных факторов окружающей среды наблюдается накопление в организме различных химических, в том числе и токсичных элементов. Такая ситуация ведет к ухудшению состояния здоровья, не только у взрослого поколения, но и у детей.

Кадмий не является жизненно необходимым химическим элементом для организма человека. Этот элемент практически отсутствует в организме новорожденных, с возрастом аккумулируется организмом, и до 50 лет его общее содержание может достигать 20-30 мг [1].

По среднему содержанию кадмия в организме животных и человека его относят к микроэлементам. В природе кадмий присутствует в почве, рудах, морской воде, в атмосферу поступает в результате вулканических извержений и высвобождение из растений [2]. Содержание кадмия в растениях составляет 10-4 %, у некоторых животных (губок, кишечнополостных, червей, иглокожих и оболочников) - 10-5 - 10-3 % сухого вещества. Обнаружен у всех позвоночных животных.

Существенный источник загрязнения окружающей среды кадмием –  это добыча и металлургия цинка, электронная промышленность, производство красок, электротехническая промышленность и суперфосфатные удобрения [3].

Кадмий относится к токсичным элементам с высокой способностью аккумулироваться в тканях и органах. Кадмий поступает в организм человека через желудочно-кишечный тракт (за сутки в среднем 20-50 мкг с пищевыми продуктами и 0,1 мкг с питьевой водой) и дыхательные пути (0,02 мкг) [1].

Он сосредотачивается в организме преимущественно в почках и печени, при этом содержание кадмия в организме к старости повышается. Он накапливается в виде комплексов с белками, которые участвуют в ферментативных процессах. Попадая в организм извне, кадмий оказывает ингибирующее действие на целый ряд ферментов, разрушая их. Его действие основано на связывании группы –SH цистеиновых остатков в белках и ингибировании SH-ферментов. Он может также ингибировать действие цинксодержащих ферментов, замещая цинк. Из-за близости ионных радиусов кальция и кадмия, он может замещать кальций в костной ткани [2].

Особенностью биологического действия кадмия является его способность негативно влиять на здоровье человека при длительном воздействии низких уровней загрязнения в связи с высоким коэффициентом биологической кумуляции (до 40 лет). Известно, что кадмий может значительно изменять метаболизм и функции таких эссенциальных элементов, как железо, медь, марганец, кальций [4]. Кадмий усиленно накапливается при недостатке цинка и селена и усиливает дефицит этих микроэлементов.

Основные проявления дефицита кадмия: при экспериментальном дефиците кадмия у лабораторных животных наблюдалось замедление роста. Постоянное избыточное поступление кадмия в организм может приводить к анемии, поражению печени, кардиопатии, эмфиземе легких, остеопорозу, деформации скелета, развитию гипертонии.

Наиболее тяжелым проявлением кадмиоза является поражение почек, выражающееся в дисфункции почечных канальцев и клубочков с замедлением канальцевой реабсорбции, протеинурией, глюкозурией, последующими аминоацидурией, фосфатурией. При этом увеличивается выделение b-2-микроглобулина с мочой.

Местное действие проявляется раздражением и гиперемией, в слабых же растворах кадмий оказывает вяжущее действие. Бактерицидные свойства не очень велики.

При отравлении кадмием в крови повышается число лейкоцитов, неитрофилов и эритроцитов. Лейкоцитоз исчезает через 2 дня, но сохраняется увеличенное число эритроцитов. 

Кадмий в чистом виде ядовит для теплокровных и земноводных. Отравление проявляется рвотой, поносом, гастроэнтеритом, явлениями раздражения почек; далее отмечается возбуждение центральной нервной системы, затем потеря сознания и паралич. 

Случаев профессионального отравления кадмием описано немного, причем всюду причиной отравления являлось вдыхание паров кадмия.

В медицине применяются его соли. При местном воздействии они осаждают белки (которые образуют с кадмием соединения, растворимые в избытке NaCl), а также некоторые липоиды, например лецитины. В медицинских целях сульфат кадмия используют при проведении исследований свертываемости крови.
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БАРИЙ

Все растворимые в воде соединения бария высокотоксичны. Вследствие хорошей растворимости в воде из солей бария опасен хлорид, а также нитрат, нитрит, хлорат и перхлорат. Хорошо растворимые в воде соли бария быстро резорбируются в кишечнике. Смерть может наступить уже через несколько часов от паралича сердца.
Симптомы острого отравления солями бария: слюнотечение, жжение во рту и пищеводе. Боли в желудке, колики, тошнота, рвота, понос, повышенное кровяное давление, твердый неправильный пульс, судороги, позже возможны и параличи, синюха лица и конечностей (конечности холодные), обильный холодный пот, мышечная слабость, в особенности конечностей, доходящая до того, что отравленный не может кивнуть головой. Расстройство походки, а также речи вследствие паралича мышц глотки и языка. Одышка, головокружение, шум в ушах, расстройство зрения.

В случае тяжелого отравления смерть наступает внезапно или в течение одних суток. Тяжелые отравления наступают при приеме внутрь 0,2 — 0,5 г солей бария, смертельная доза 0,8 — 0,9 г.

Для оказании первой помощи необходимо промыть желудок 1%-ным раствором сульфата натрия или магния. Клизмы из 10%-ных растворов тех же солей. Приём внутрь раствора тех же солей (20,0 ч. соли на 150,0 ч. воды) по столовой ложке каждые 5 мин. Рвотные средства для удаления из желудка образовавшегося нерастворимого сульфата бария. Внутривенно 10-20 мл 3%-ного раствора сульфата натрия. Подкожно — камфора, кофеин, лобелин — по показаниям. Тепло на ноги. Внутрь слизистые супы и молоко. 

МЫШЬЯК

Мышьяк считают ядовитым веществом, доза в 50мг и больше может вызвать летальный исход. При передозировке мышьяка (порог токсичности определен как 5-50 мг в сутки) наблюдаются такие симптомы: раздражительность; головные боли; аллергии; экзема; дерматит; язвы; конъюнктивит; поражение дыхательной системы; эндоангиит; нефропатия; нарушение функции печени; увеличение риска онкологических заболеваний; внутрисосудистый гемолиз; кардиогенный шок; угнетение функций нервной системы.

Пути поступления в организм: через желудочно-кишечный тракт или через воздухоносные пути. Но некоторые соединения мышьяка не более ядовиты, чем поваренная соль. Сравнительно инертен и чистый мышьяк. Более того, соединения мышьяка применяются в медицине как лекарственные средства. Мышьяком в течение многих веков были отравлены десятки коронованных особ и сотни постылых мужей, и мышьяком же укрепляли здоровье. Ничтожные следы мышьяка в питьевой воде – бедствие для десятков миллионов жителей многих стран, и в то же время мышьяк в значительных количествах содержится в некоторых лечебно-столовых минеральных водах. Соединения мышьяка вызывают рак, и они же используются в онкологии как противоопухолевые препараты.

При остром отравлении мышьяком у пострадавшего, если он находится в сознании, необходимо вызвать рвоту при помощи сиропа ипекакуаны. Если больной находится в бессознательном состоянии, ему следует промыть желудок. Активированный уголь неэффективен, слабительные средства противопоказаны. Прежде всего необходимо стабилизировать состояние сердечно-сосудистой системы. Больных с тяжелыми симптомами отравления и значительным повышением уровня содержания мышьяка в сыворотке крови лечат димеркапролом в дозе 3-5 мг/кг.

При развитии почечной недостаточности у больных с отравлением мышьяковистым водородом предпочтительными видами лечения являются обменное переливание крови и гемодиализ. 
РТУТЬ

Ртуть – это токсичный тяжелый металл, часто обнаруживается в тканях людей, имеющих зубные пломбы на основе амальгамы. Другие «поставщики» ртути – зараженная рыба, такая как тунец, латексная краска для стен и загрязненная вода. Отравление ртутью может вызвать понижение диапазона внимания, раздражительность и беспокойство. Результатом могут быть и учебные трудности: потеря памяти и усталость. Этот металл может  проходить через плаценту беременной женщины. Хроническое отравление вызывает предрасположенность к туберкулезу, атеросклеротнческим явлениям, поражениям печени и желчного пузыря, гипертонии. 

В практике химических лабораторий такие отравления встречаются редко — при поступлении значительного количества ртутных паров в организм в течение непродолжительного времени вследствие аварий или грубого нарушения правил техники безопасности. 

Обычно симптомы острого отравления парами ртути проявляются уже через несколько часов после начала отравления — общая слабость, отсутствие аппетита, головная боль, боли при глотании, металлический вкус во рту, слюнотечение, набухание и кровоточивость десен, тошнота и рвота; как правило, появляются боли в животе, слизистый понос (иногда с кровью). Нередко наблюдается воспаление легких, катар верхних дыхательных путей, болн в груди, кашель, одышка, иногда озноб. Температура тела иногда повышается до 38—40 °С. В моче пострадавшего находят значительные количества ртути. В особо тяжелых случаях через несколько дней возможна смерть.

Лечение при интоксикации ртутью и её соединениями должно быть комплексным, дифференцированным, с учетом выраженности патологического процесса.

При острых отравлениях — немедленная госпитализация; при хронической интоксикации — стационарное лечение, в начальной стадии — амбулаторное или санаторное лечение. При профессиональном отравлении — перевод на другую работу. 

КАДМИЙ

Кадмий также очень токсичен. Признаки токсичности кадмия – воспаленные суставы, пониженный аппетит, медленный рост, дефицит цинка и камни в почках. Больше всего отравлению кадмием способствует сигаретный дым; кадмий находится в высушенном табаке. Это отравляет как курильщика, так и некурящего. 

Другие источники – вода из колодца, мягкая вода, сгущенное молоко и некоторые внутренние органы, такие как почки и печень. Источником могут быть кадмиевые трубы, а также фунгициды, распыляемыми на яблоки, табак и картофель. Кадмий может ослабить иммунную систему и способствовать распространению бактерий, вирусов, дрожжей и паразитов. Нормальный – ежедневный уровень поступления кадмия в организм через рот составляет 2-200 мкг, при средней величине 20-40мкг в день. 
Лечение отравления кадмием: 

Существующие комплексообразующие средства связывают кадмий, но они эффективно переносят его в почки, усугубляя их повреждение. При остром воздействии может быть полезно использование этилендиаминтетраацетата (ЭДТА) ежедневно в дозе 1 мг/м2. Многообещающим препаратом является димеркаптоянтарная кислота. Больных с острым ингаляционным пневмонитом следует лечить стероидами и мочегонными средствами. В случае болезни «итаи-итаи» пострадавшим целесообразно вводить большие дозы витамина D при наличии в диете адекватного количества кальция и фосфора. К числу отдаленных последствий хронического воздействия кадмием относятся эмфизема и хроническая почечная недостаточность.

АЛЮМИНИЙ

Самый распространенный металл – это алюминий. Сегодня алюминий есть повсюду: подмышками, в зубах и на коже. Дезодоранты, зубная паста, стоматологические амальгамы, детская присыпка, косметика и сигаретные фильтры содержат алюминий. Он проникает в организм из некоторых видов питьевой воды, чаев, сыров, белой муки, разрыхлителей, аспирина и столовой соли. Мы готовим вместе с алюминием: некоторые котелки и кастрюли содержат алюминий. К сожалению, многие продаваемые без рецепта препараты, применяемые при состояниях, связанных с нарушениями кислотности (антациды), содержат алюминий. 
Алюминий может также выщелочиться из алюминиевой фольги или консервной банки в пищу и напитки. Главные виновники – содовая вода (с фосфорной кислотой), томатный соус, ананасы и кофе в алюминиевых банках, а также еда, завернутая в алюминиевую фольгу. 

Симптомы отравления алюминием: мышечная слабость; боли в костях;

незарастающие переломы, особенно в ребрах и тазу; изменение психического состояния; остеопороз; анемия; нарушение всасываемости железа; нарушения иммунитета; судороги; слабоумие; задержка роста у детей; деформации позвоночника: сколиоз или кифоз.

Лечение: для выведения алюминия из организма могут использоваться вливания дефероксамина. Это вещество действует через реакцию, известную как комплексообразование, которая помогает в выведении из тела ядовитых веществ.

СВИНЕЦ

В настоящее время свинец обычно попадает в организм из загрязненной питьевой воды или загрязненного воздуха. Вода из свинцовых труб может быть заражена свинцом. Пары от красок на свинцовой основе, выхлопные газы, загрязненный воздух от индустриальных заводов, или сигаретный дым могут содержать свинец. Даже некоторые косметические средства содержат небольшое количество свинца. Как бы там ни было, многие продукты, содержащие свинец, теперь объявляются вне закона.

Отравление свинцом (сатурнизм, от лат. saturnus (по имени планеты) — свинец) — наиболее распространенный вид отравлений тяжелыми металлами. Обычно заболевание наблюдается у детей от года до пяти лет. Свинец, как правило, попадает в организм человека при вдыхании свинец содержащей  пыли, копоти и паров, что вызывает психотропное, нейротоксическое и гематотоксическое действия. Характеризуется отравление поражением всех отделов головного мозга. 
Отравление свинцом у детей может задержать рост, нанести вред развитию двигательных навыков и повлиять на нейротрансмиссию, изменяя выделение и использование мозговых химических веществ, таких как допамин, серотонин и гамма-аминомасляная кислота, которые управляют поведением и эмоциями. Токсичность этого металла может также вызвать дефицит внимания, поведенческие расстройства, пониженный коэффициент интеллекта, плохую зрительно-слуховую координацию, бедный словарный запас и плохие навыки чтения.

Физические признаки повышенной дозы свинца у детей и взрослых: боль в животе, раздражительность, запор и плохой аппетит. В прогрессирующих случаях отравления свинцом человек может испытывать боль в костях, подагру, артрит, анемию, потерю памяти и онемение или покалывания в конечностях.

МАРГАНЕЦ

Марганец в производственных условиях встречается в виде пыли, паров, аэрозолей, содержащих окислы или соли марганца. Профессиональные интоксикации марганцем описаны при добыче и переработке марганцевой руды, в сталелитейном, ферросплавном производствах, в производстве марганецсодержащих электродов и элементов, при электросварке и др. ПДК марганца в воздухе рабочих помещений 0,3 мг/м3. Марганец может поступать в организм через дыхательные пути, пищеварительный тракт, в меньшей степени - через кожу. Выделяется из организма кишечником, почками, обнаруживается в слюне, женском молоке. 

Различают три стадии интоксикации. Первая стадия характеризуется преобладанием функциональных нарушений нервной системы в виде повышенной утомляемости и сонливости, наличием парестезии и нерезкого снижения силы в конечностях, симптомов вегетативной дистонии, повышенной потливости, слюнотечения. Характерным считается своеобразное изменение психической деятельности: снижение активности, сужение круга интересов, скудость жалоб, снижение памяти и критики к болезни, ослабление ассоциативных процессов. 

Вторая стадия характеризуется нарастанием симптомов токсической энцефалопатии: формируются выраженный астенический синдром, апатия, сопливость, мнестико-интеллектуальный дефект, неврологические признаки экстрамирамидной недостаточности: гипомимия, брадикинезия, про- и ретропульсия, мышечная дистония с повышением тонуса отдельных групп мышц. Нарастают признаки полиневрита: слабость и парестезии конечностей. Характерно угнетение функции гонад, надпочечников и других эндокринных желез. После прекращения контакта с марганцем процесс может прогрессировать в течение нескольких лет. Полного восстановления здоровья на этой стадии обычно не наблюдается. 

Третья стадия интоксикации (марганцевый паркинсонизм) характеризуется грубыми расстройствами двигательной сферы: маскообразность лица, дизартрия, монотонная речь, значительная гипокинезия, нарушение письма, спастико-паретическая или «петушиная» походка, парез стоп, грубые про- и ретропульсии. 

Лечение отравлений марганцем. На ранней стадии отравления марганцем лечение должно быть направлено на процессы дезинтоксикации: инъекции витаминов B1, В6, аскорбиновой кислоты, новокаин внутривенно, внутрь - аминалон, общеукрепляющее и курортное лечение. В течение года рекомендуется провести 2-3 курса антидотной терапии в виде вливания кальций-динатриевой соли ЭДТА (по общепринятой схеме).

СЕРЕБРО

Нитрат серебра (ляпис), колларгол, протаргол оказывают антимикробное, вяжущее, а в более крепких концентрациях (нитрат серебра) — прижигающее действие. Препараты серебра (соли) применяются как антисептические и противовоспалительные средства, всасываются через слизистые оболочки желудка и кишок незначительно. Из трех применяемых на практике препаратов серебра наиболее реально возникновение острого отравления при приеме внутрь нитрата серебра. Смертельная доза составляет 2 г. 
При остром отравлении нитратом серебра наблюдаются явления гастроэнтерита, боль в желудке и кишках. Слизистая оболочка рта белого или серого цвета. Отмечаются рвота белыми, темнеющими на свету массами, понос, головокружение, судороги, резкое усиление секреции бронхиальных желез, вплоть до удушья. Могут возникнуть параличи, начинающиеся с нижних конечностей, в тяжелых случаях — шоковое состояние с резким снижением артериального давления, расстройством дыхания, анурией, судорогами, коматозным состоянием.

Первая помощь и лечение при отравлении препаратами серебра. Промывание желудка 1—2% раствором хлорида натрия и питье того же раствора. При этом происходит превращение нитрата серебра в хлорид серебра. 2—5% раствор хлорида натрия дают пить каждый час по столовой ложке. С целью уменьшения явлений раздражения назначают внутрь молоко, слизистые отвары (отвар из льняного семени), белковую воду, масляные и молочные клизмы, лед на живот. Через зонд вводят солевое слабительное, а при сильной боли, угрозе или наступлении шока — под кожу морфина гидрохлорид или промедол. Для борьбы с коллапсом и асфиксией применяют искусственную вентиляцию легких, кислород, сосудосуживающие средства (норадреналина гидротартрат, мезатон). Проводятся мероприятия по борьбе с анурией.

ЦИНК

Цинк и его соединения (окись цинка, хлорид цинка, сульфит цинка) применяются для образования сплавов с другими металлами, для оцинкования железной посуды, в качестве белой краски, в производстве типографских красок, керамики, спичек, в текстильной промышленности, при пайке. 

Отравление цинком возможно при его поступлении через органы дыхания и реже через пищеварительный аппарат. Выделяются из организма в основном пищеварительным аппаратом и частично почками. 
Патогенез и симптомы отравления цинком. Растворимые соли цинка осаждают белки и поэтому обладают значительным прижигающим действием на кожу и слизистые оболочки. Вдыхание паров цинка или мельчайших частиц цинка вызывает типичную «металлическую» («литейную», «цинковую», «медно-литейную») лихорадку.

Первая помощь и лечение при отравлении цинком: при «литейной» лихорадке — щелочные ингаляции, внутривенное введение глюкозы (20 мл 40% раствора) с аскорбиновой кислотой (5 мл 5% раствора), обильное питье (крепкий, сладкий чай, кофе), покой, тепло и кислород. В качестве антидота применяют унитиол, по показаниям — сердечные  средства.  

При  пневмонии  проводят  общепринятое  лече​ние, показаны кортикостероиды. При попадании цинка и его соединений внутрь промывают желудок через зонд 3% раствором гидрокарбоната натрия или 0,2% раствором танина, дают солевое слабительное, внутрь — молоко, слизистые отвары. При сильной боли применяют морфина гидрохлорид, промедол. Из симптоматических средств назначают глюкозу с аскорбиновой кислотой, тиосульфат натрия, эуфиллин.

МЕДЬ

Медь и ее соединения (окись меди, медный купорос, бордосская жидкость, хлорокись меди, карбонат меди) применяются для изготовления электротехнической арматуры, в производстве стекла и эмалей, для получения красок, в гальванопластике, текстильной промышленности, сельском хозяйстве и т. д. Поступают в организм через дыхательные пути. Выделяются в основном кишечником.
При вдыхании аэрозолей после латентного периода (4—48 ч) развивается приступ «меднопротравной» лихорадки, который характеризуется резким ознобом и повышением температуры до 39° С и выше с последующим проливным потом и общей слабостью, раздражением слизистой оболочки гортани, рвотой, тахикардией, реже — носовыми кровотечениями. 
При   «меднопротравной»   лихорадке   наблюдаются   резкая   боль, вздутие живота, чего при «литейной» лихорадке не бывает. В случае поступления больших доз трихлорфенолята меди развивается отек легких, поражается центральная нервная система, что может привести к быстрой смерти. При попадании соединений меди в желудок появляются металлический привкус во рту, усиленное слюноотделение, тошнота, рвота (рвотные массы окрашены в зеленый цвет), боль в животе, понос и сильная жажда.
Первая помощь и лечение при отравлении медью: при попадании в желудок — повторные промывания желудка 0,1% раствором желтой кровяной соли и этот же раствор дается внутрь по 1—3 столовые ложки через каждые 15 мин, чем достигается образование малотоксичного, плохо растворимого комплекса. Назначаются адсорбирующие средства — активированный уголь (1 столовая ложка на стакан теплой воды) или окись магния (2 столовые ложки на стакан теплой воды). Назначают унитиол, тиосульфат натрия (100 мл 30% раствора) внутривенно, морфина гидрохлорид, атропина сульфат под .кожу: при рвоте — аминазин. При «медной» лихорадке внутривенно вводят эуфиллин с 40% раствором глюкозы. Нельзя применять молоко, масло и другие жиры.
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