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Scurt istoric
Vîrsta toxicologiei datează cu vîrsta medicinii. Incă în papirusul Ebers (1500 ani î.e.n.. Egipt) se conţin informaţii despre plante otrăvitoare, multe din care mai apoi se utilizau ca remedii de tratament sau în scopuri criminale. 

Hipocrates, fondatorul medicinii practice (400 ani î.e.n.) avea noţiuni concrete despre toxice, intoxicaţii, si a formulat unele principii de baza de tratament al intoxicaţiilor, ca maladii provocate de substanţele toxice pătrunse in organism. 

Un aport esenţial in dezvoltarea toxicologiei clinice au adus lucrările lui Galen (130-200 e.n), Avicena (980-1037 e.n), care se ocupau cu lucrul practic si prin experienţa proprie au confinat eficacitatea curativa a unor antidoturi. 

Paracels (1493-1541) a fondat bazele toxicologiei contemporane, demonstrînd că toxicul este un preparat chimic cu o anumită structură, de care depinde toxicitatea lui si se deosebeşte de preparatele medicamentoase numai prin doză. 

In veacurile XYIII-XIX medicul spaniol Orfila primul a determinat toxicologia ca o ştiinţa sinestatatoare, a descries proprietăţile toxice ale unor compuşi chimici si a argumentat necesitatea analizei chimice a mediilor biologice a organismului, pentru confirmarea obiectivă, juridică a intoxicaţiei, ca cauză a morţii. El a elaborat o serie de teste chimice pentru determinarea toxicelor în organismul omului, multe dintre care se utilizează si la etapa actuală. Astfel el a argumentat posibilitatea diagnosticului diferențial al intoxicaţiilor, în așa fel punînd bazele pentru dezvoltarea toxicologiei judiciare. 

Ca urmare a acumulării în mediul ambiant a unei cantităţi enorme de diverse preparate chimice - circa 6 mln de denumiri,  problema intoxicaţiilor exogene acute a căpătat o actualitate deosebita. Anual in lume se înregistrează cîteva milioane de intoxicaţii în urma muşcăturilor şerpilor si insectelor veninoase sau după utilizare in alimentare a diferitor peşti otrăvitori. În ultimii ani se observa o tendinţă de creştere a numărului de intoxicaţii mortale cu alcool și surogate, cît și cu preparate de acţiune psihotropă. 


Cauzele intoxicaţiilor exogene acute pot fi divizate in subiective și obiective: 

- cauzele subiective depind de comportarea accidentatului si pot avea loc întîmplător (din greșeală), sau intenţionat (autotratament, tentative suicidale). Deseori preparatele toxice sint folosite și în scop criminal. 

- cauzele obiective sunt condiţionate de o "situaţie toxică" concretă cînd, sub influiența condiţiilor contemporane de viata, unii oameni sunt nevoiţi sa folosească preparate sedative. In unele cazuri preparatele toxice sunt utilizate în scop de întrerupere a gravidităţii. Un loc deosebit se atribuie alcoolismului si toxicomaniei - ca factori de risc. La copii intoxicaţiile exogene acute sunt legate de obicei de păstrarea incorecta a medicamentelor in condiţii de menaj in locuri accesibile pentru ei. 

Noţiuni de baza. Definiţii. 
Toxicologia clinică  este un compartiment al medicinii clinice, care studiază legităţile interacţiunii organismului viu cu preparatele toxice: particularităţile declanşării si evoluţiei clinice a procesului patologic (intoxicaţiei): elaborează si aplică în practică metode moderne de diagnostic, asistență medicală de urgență, tratament complex si profilaxie a intoxicaţiilor exogene acute. 

Toxicul este un compus chimic ori biologic străin, care patrunzînd în organism, dereglează procesele biochimice, condiționînd tulburări periculoase de diversă gravitate a funcţiilor fiziologice a organelor si sistemelor (de la uşoare - pina la letale). 

Intoxicaţia exogena acuta este un proces patologic sever, care se declanşează in rezultatul acţiunii asupra organismului a preparatelor toxice pătrunse din exterior (compuşi chimici, medicamente, toxice de origine vegetală și animală, etc) în doze, capabile de a deteriora funcţiile vitale ale organismului uman. 

Compartimentele toxicologiei clinice 
1. Toxicologia intoxicaţiilor exogene acute, care se dezvoltă in urma pătrunderii intr-o singură repriză a dozei toxice de compus chimic în organism. 

2. Toxicologia intoxicaţiilor chimice cronice, care se dezvoltă în urma interacţiunii repetate si îndelungate a toxicului cu organismul omului. 

3. Toxicologia narcologică studiază mecanismele de instalare a dependenței patologice a omului de unele preparate toxice, numite narcotice, și elaborează măsurile de luptă cu această dependență. 

4. Toxicologia medicamentoasă studiază diapazonul indicelui terapeutic a preparatelor medicamentoase, reacţiile adverse si actiunea lor nociva asupra organismului, și elaborează măsuri de profilaxie și tratament a intoxicaţiilor medicamentoase. 

Sarcinile toxicologiei clinice 
1. Sarcinile diagnostice se referă la elaborarea și studierea metodelor de diagnostic clinic și de laborator a intoxicaţiilor exogene cu interpretarea clinică a rezultatelor obţinute. 

2. Sarcinile curative constau în elaborarea și aplicarea metodelor complexe de tratament a intoxicaţiilor, cu includerea măsurilor de eliminare accelerata a toxicelor din organism, diminuarea toxicităţii lor prin utilizarea preparatelor antidot si aplicarea terapiei simptomatice, orientată la corecţia si susţinerea funcţiilor vitale ale organismului afectate de acţiunea toxicului. 

3. Sarcinile profilactice includ studierea epidemiologiei intoxicaţiilor, cauzelor lor și elaborarea măsurilor de prevenire. 

Clasificarea oxicelor 
 Clasificarea toxicelor după sfera de utilizare 
Pe larg se utilizează clasificarea chimica, conform căreea toxicele se divizează in organice, neorganice si elementoorganice. Dar, o însemnătate mai mare pentru profilaxia intoxicaţiilor o are clasificarea practică a preparatelor toxice, si anume: 

1. Toxice industriale: solvenţi organici (dicloretan), combustibili (metan, propan, butan), reagenti chimici (alcool metilic) etc: 

2. Toxice utilizate în agricultură - pesticide clororganice, insecticide organofosforice, preparate mercurorganice  etc. 

3. Preparate medicamentoase, care au clasificarea lor farmacologică. 

4. Preparate chimice de menaj - ingrediente alimentare (acid acetic), mijloace de uz sanitar, de igiena personală și cosmetică; mijloace pentru ingrijirea hainelor, mobilei, automobilelor etc. 

5. Toxice de origine vegetală si animală, care se conţin in diferite plante si ciuperci, animale și insecte otrăvitoare. 

6. Preparate toxice de luptă, utilizate ca armă chimica (zarin, zoman, iprit, fosgen, etc.). 

 Clasificarea toxicelor dupa "toxicitatea selectivă" 
1. Cardiotoxine, care provoacă cu tulburări de ritm și conductibilitate, distrofie toxică a miocardului. Reprezentanţi - glicozidele cardiace (digitalis, digoxin, lantozid,s.a. ), antidepresante triciclice (imipramin, amitriptilin); toxice vegetale (aconit, veratrin, chinin, s.a.); toxice animale (tetrodotoxin); săruri de bariu, kaliu. 

2. Neurotoxine provoacă tulburări ale activităţii psihice, coma toxică, hiperchineze și paralizii toxice. Reprezentanţi - preparatele psihotrope (analgetice opioide, tranchilizante, somnifere); insecticidele organofosforice; oxidul de carbon; derivaţii izoniazidei (tubazid, ftivazid); alcoolul si surogatele lui. 

3. Hepatotoxine,  cu distrofie toxica a ficatului. Reprezentanţi - hidrocarburile aromatice clorate (dicloretan s.a.); ciupercile otrăvitoare (ciuperca alba); fenoli; aldehide. 

4. Nefrotoxine care provoacă nefropatie toxica. Reprezentanţi - compuşii metalelor grele; etilenglicolul; acidul oxalic. 

5. Hemotoxine care provoacă hemoliză, methemoglobinemie. Reprezentanţi -anilina si derivatele ei; nitritii; hidrogenul arsenicos. 

6. Toxice gastro-intestinale. Reprezentanţi - preparate corozive; compuşii metalelor grele si a arseniului. 

CLASIFICAREA INTOXICAŢIILOR EXOGENE 
Principiile de clasificare: 

 etiopatogenetic, 

 clinic, 

 nozologic. 

I. Clasificarea etiopatogenetica: 
1. Intoxicaţii întimplătoare: 

- Accidente la producţie ori in condiţii de menaj: 

- Intoxicaţii alcoolice sau narcotice; 

- Supradozarea preparatelor medicamentoase. 

2. Intoxicaţii intenţionate: 

- Criminale - cu scop de omor sau imobilizare a jertvei; 

- Tentative suicidale – veridice sau demonstrative; 

- Intoxicaţii "poliţieneşti"; 

- Aplicarea armei chimice (preparate toxice de luptă). 

Conform circumstanţelor se disting; 

- intoxicaţii la producţie; 

- intoxicaţii de menaj.

II. Clasificarea clinică: 

1. Intoxicaţii acute se caracterizează prin dezvoltarea acută, dupa pătrunderea toxicului in organism intr-o singură priză. Au un debut acut cu o simptomatică clinică specific, pronunţată. 

2. Intoxicaţii cronice sunt condiţionate de interacţiunea îndelungată și repetată a organismului cu doze mici de toxic. Au un debut lent, cu simptomatică puţin specifică pentru toxicul dat. 

3. Intoxicaţii subacute sunt mai puţin răspîndite. Toxicul pătrunde in organism intr-o priza, debutul este lent, se constata tulburări de lunga durata a stării sanatatii. Deobicei se tratează ca fiind mai apropiate de intoxicaţiile acute dupa patogeneză și simptomatologie. 

Dupa gravitatea manifestării tabloului clinic se disting: 

- Intoxicaţii de gravitate uşoara, 

- de gravitate medie, 

-intoxicații grave, 

- Intoxicații foarte grave, 

- Intoxicații letale. 

Dupa fazele evoluţiei intoxicatiilor se disting: 

- faza toxicogenă, cînd toxicul persistă în organism, condiționînd manifestări clinice specifice; 

- faza somatogenă, cînd toxicul este eliminat din organism, iar manifestările clinice au un caracter nespecific pentru toxicul in cauza. 

In mаге masura pronosticul intoxicaţiilor depinde nu atit de doza toxicului pătruns in organism, cît de perioada de expozite, de operativitatea acordării asistenței medicale de urgență, de complexitatea tratamentului la etapa de spital, de asocierea complicațiilor, care agravează starea pacientului, deseori fiind o cauză nemijlocită a decesului. 

III. Clasificarea nozologică se efectuează in corespundere cu grupele concrete de toxice, care au provocat intoxicaţia. 
Principiile de diagnostic ale intoxicaţiilor exogene acute 
Există trei elemente componente principale în diagnosticarea intoxicațiilor exogene acute: 

1. Diagnosticul clinic și instrumental care se stabilește în baza datelor de anamnestic, studierii circumstanţelor intoxicaţiei la locul accidentului, observării in dinamică a evoluţiei clinice cu scop de evidenţiere a simptomelor specifice pentru un oarecare toxic. 

Un aport esenţial in diagnosticul intoxicaţiilor este asigurat si metodele instrumentale  de diagnostic: 

(metode imagistice de diagnostic, diagnosticul cu radioizotopi, metode endoscopice, diagnostic funcțional, EEG, ECG etc.)

2. Diagnosticul de ladorator este orientat la identificarea calitativă și cantitativă a preparatelor toxice în mediile biologice ale organisiului (sînge, urină, lichidul cefalorahidian ș.a.). Diagnosticul de laborator are trei direcții principale: 

- Cercetările toxicologice specifice presupun identificarea precoce calitativă și cantitativă a preparatelor toxice în mediile biologice ale organisiului; 

- Cercetările biologice specifice sunt utile în determinarea schimbărilor biochimice sanguine sau tisulare, caracteristice pentru un anumit gen de intoxicaţie; 

- Cercetările biochimice nespecifice determină gradul de lezare toxică a funcţiei ficatului, rinichilor, coagulării, echilibrului acido-bazic, hidroelectolitic etc. 

3. Diagnosticul morfopatologic este efectuat cu scop de identificare postmortem a unor semne specifice pentru anumite preparate toxice. 

Tratamentul intoxicaţiilor exogene acute 
Principii generale 
· Întreruperea contactului cu toxicul, de la nivel de organism pina la nivel celular 
· Reversarea leziunilor provocate 
· Profilaxia complicațiilor și leziunilor secundare 
· Tratament de susținere a funcțiilor vitale 

Metodele de detoxicare activă a organismului se divizează in următoarele grupe: 

1. Metode de stimulare a proceselor naturale de detoxicare; 

2. Metode de terapie antidot (farmacologică); 

3. Metode de detoxicare artificială. 

Metodele de stimulare a proceselor naturale de detoxicare: 

1. Sanarea tractului gastro-intestinal: 

- Provocarea reflexului de vomă se efectuiază doar în etapa de prespital. Pacientul bea 1-2 pahare de apă, după care ușor se stimulează refelexul de vomăapăsînd rădăcina limbii cu o spatulă sau lingură. Această metodă este contraindicată in cazul intoxicaţiilor cu preparate corozive, produse petrochimice deoarece trecerea repetata a toxicului prin esofag poate agrava gradul de combustie. Deasemenea este contrainidcată la pacienți inconștienți datorită riscului aspiraţiei conţinutului stomacal in căile respiratorii.

- Lavajul gastric cu sonda groasă. 

In cazul stărilor comatoase lavajul gastric se efectueaza doar după intubarea traheei pentru protejarea căilor aeriene. Este de menţionat ca in cazul intoxicaţiilor cu preparate corozive este inadmisibilă utilizarea bicarbonatului de sodiu, deoarece bioxidul de carbon care se formează in acest caz provoacă dilatarea acuta a stomacului, sporeşte hemoragia si agravează durerea. In cazul intoxicaţiilor grave cu toxice narcotice, insecticide organofosforice se recomanda lavajul gastric repetat la fiecare 4-6 ore. datorită patrunderii repetate a preparatelor toxice din intestine în stomac prin antiperistaltism, eliminarea cu bila cît și secreție gastrică a unei cantităţi de toxice nemetabolizate.

Este de menţionat necesitatea efectuării lavajului gastric la etapa preclinica, prin aceasta micşorarînd esențial absorbția și consecutive concentraţia preparatelor toxice în sînge.

Dupa lavajul gastric se recomandă administrarea purgativelor și aplicarea ulterioara a clisterelor evacuatoare. 

- Lavajul intestinal este o metoda eficace de sanare a intestinului. Se efectuiază prin plasarea unei sonde biluminale si lavajul intestinal cu soluții cu componență specială. 

2. Metoda de perfuzie masiva cu diureza forţată. 

Efectul curativ al perfuziei masive cu alcalinizarea plasmei in cazul intoxicaţiilor grave este diminuat de micşorarea diurezei care este condiţionată de sporirea secreţiei hormonului antidiuretic, de hipovolemie si hipotonie. Aceasta solicită administrarea unor diureticelor care ar micşora reabsorbtia si ar spori diureza si eliminarea preparatelor toxice din organism. Acestui scop corespund în mai mare măsura diureticele osmotic. Manitolul - se distribuie doar în spaţiul extracelular, nu este metabolizat, nu se reabsoarbe in canaliculele renale. Se administrează intravenos sol. 15-20% in doză de 1,0-1,5 g/kg. Doza în 24 ore pîna la 180 g. 

Furosemidul este un saluretic) puternic, acţiunea căruia este legată de deprimarea reabsorbtiei ionilor de Na+ si CI-, și în mai miăa măsură a K+. 

Pentru corecţia tulburărilor eventuale ale echilibrului electrolitic se administrează soluţii de electroliti. Varianta optimala: Kaliu clorid - 13,5 mmol/1 si Natriu clorid - 120 mmol/1 sub controlul ionogramei. Sulimentar, la fiecare 10 1. de urină eliminată se administrează 10 ml - 10% de Calciu clorid. 

Perfuzia masivă cu diureză forţată se efectuiaza preferențial într-un vas magistral, sub controlul obligatoriu al bilanţului hidric (lichide administrate, diureză orară, alte pierderi lichidiene), hematocritului, ionogramei, urogramei, monitoringul funcțiilor respiratorii, cardiac, presiunii venoase centrale. 

Complicaţiile posibile: hiperhidratarea, hipopotasemia, hipocloremia (sunt cauzate în special de lacunele tehnice de efectuare). 

Contraindicaţiile perfuziei massive cu diureză forțată: intoxicaţii complicate cu insuficiență cardiovasculară acută (colaps persistent, tulburări ale circulaţiei sanguine); dereglări ale funcţiei renale (oligurie, azotemie, creatinina > 221 mmoli/l). 

3. Hiperventilarea curativa poate fi asigurată prin conectarea pacientului la aparatul de respirație pulmonară artificială, fapt ce permite mărirea volumului minut respirator de 1,5-2 ori. Metoda este efectivă în cazul intoxicaţiilor cu substanțe care se elimina prin plamini (hidrogen sulfurat, hidrocarburi aromatice clorate, oxid de carbon, alcool etilic). Hiperventilarea îndelungată este asociată cu riscurile acestei metode (barotraumas, volutrauma, atelectazii, pneumonie asociată de ventilator, dereglări ale componentei gazelor in singe (hipocapnie) si a echilibrului acido-bazic (alcaloza respiratorie).

4. Reglarea activităţii fermentative.

Biotransformarea preparatelor toxice este o cale esenţială de detoxicare naturală a organismului. In practica clinica se utilizează preparate inductori enzimatici (zixorin,  benzonal, fenobarbital) sau inhibitori ai fermenţilor (inhibotori ai monoaminoxidazei, levomicetina, teturam.), care influenţează asupra biotransformarii xenobioticelor in scop de a diminua efectul lor toxic. 

Oxigenarea hiperbarica (OHB) are o utilizare largă în tratamentul intoxicaţiilor exogene acute, deoarece în cazul acestor patologii se constată toate tipurile și formele de hipoxii. Factor decisiv în indicarea OHB serveşte faza intoxicaţiei. 

In faza toxicogena OHB este indicata in cazul intoxicaţiilor cu toxice a căror biotransformare decurge fără formarea metabolitilor mai toxici decît substanţa iniţială (oxid de cabon, preparate methemoglobinizante). OHB este contraindicată în cazul intoxicaţiilor cu toxice, biotransformarea cărora decurge conform tipului sintezei letale (carbofos, etilenglicol). 

Metodele de detoxicare artificială 
1. Exsanguinotransfuzia  este o metoda de substituire a singelui pacientului intoxicat cu singe izogrup de la donori. Indicaţiile absolute sunt intoxicaţiile cu preparate, care au o acţiune toxica nemijlocita asupra singelui: methemoglobinizante (concentrația methemoglobinei > 50-60%); hemoliza masivă (concentraţia he-moglobinei libere > 10 g/l); scăderea activităţii colinesterazei pîna la 10-15%). 

Contraindicaţii: tulburări hemodinamice severe (colaps, edem pulmonar); vicii cardiace complicate; tromboflebite ale venelor profunde. 

Complicaţii posibile: hipotensiune arterial; reacţii postransfuzionale, sindromul "singelui homologic". 

3. Plasmafereza detoxicantă se aplica cu scop de inlăturarea toxicelor circulante din plasma sanguină. Se efectuiaza in trei etape: 

1. Separarea plasmei prin centrifugare; 

2. Reîntoarcerea elementelor figurate ale singelui in organismul pacientului; 

3. Transfuzia substituenților plasmatici sau a plasmei roaspăt congelate. 

Efectul detoxicant al plasmaferezei depinde de volumul plasmei purificate (1,0-1,5 volum circulant de plasma), cit si de viteza efectuării. Indicaţii: endotoxicoze in cazul insuficientei hepato-renale acute de origine exotoxica, care se dezvolta in faza somatogena a intoxicaţiilor cu hepato- si nefro-toxice. 

4. Hemodializa precoce este metoda de hemodializă efectuată în faza toxicogenă precoce. Eficacitatea hemodializei precoce este condiţionată în primul rind de capacitatea preparatelor toxice de a trece liber din singe prin porii membranei semipermiabile a dializatorului în lichidul dializant. 

In practica clinică hemodializa precoce se aplica in cazul intoxicaţiilor grave cu barbiturate, compuşi ai metalelor grele si arseniului, dicloretan, alcool metilic, etilenglicol, insecticide organofosforice. In rezultatul aplicării acestei metode se obţine posibilitatea de a preîntîmpina dezvoltarea complicatiilor grave din partea organelor si sistemelor vitale, care deseori sunt cauza decesului pacientului în faza somatogenă. 

Eficacitatea dializei precoce in mаге măsura depinde de operativitatea efectuării ei. 

Metoda este contraindicată la pacienți cu instabilitate hemodinamică. 

5. Dializa peritoneala este o metodă de purificare extrarenala a sîngelui accesibilă și tehnic simplu executabilă. Tehnic se realizează prin doua variante: continua si fractionata. Efectul de dializă se bazează pe faptul că peritoneul are o suprafaţa mаге (circa 20000 сm2) și prezintă o membrană semipermeabila. În cazul intoxicaţiilor grave cu manifestări de soc exotoxic, care exclude aplicarea altor metode active de detoxicare, dializa peritoneală este, practice, unica metodă de detoxicare activă accesibila. 

Contraindicaţii: proces aderential pronunţat, graviditate in termen mare. 

6. Hemosorbția detoxicantă este o metodă care modelează artificial procesul de adsorbire a preparatelor toxice pe macromoleculele organismului și prezintă un mecanism esenţial de detoxicare. Tehnic se realizează prin utilizarea unui aparat portativ special cu pompa de perfuzie si a coloanelor cu cărbune activat de diversa origine si componență. Efectul curativ al hemosorbției consăa din trei factori principali: 

1. Etiogenospecific prin înlăturarea din sînge a preparatelor toxice (fracţia libera);

2. Patogenospecific prin înlăturarea din sînge a toxinelor endogene (ureea, cretinina. bilirubina. etc);

3. Nespecific prin ameliorarea calităţilor reologice ale singelui și îmbunătățirea microcirculației. 

Complicaţiile tehnice, deobicei, sunt legate de deficiențele tehnice în efectuarea metodei, pregătirea insuficientă a pacientului entru procedurătîe, indicaţiile incorecte. 

Complicaţiile hemodinamice sunt legate de hipotensiunea cauzată de hipovolemia relativă, centralizarea hemodinamicii. Complicaţiile neurovegetative sunt legate de excitarea receptorilor endovasculari de către particulele de sorbent și de produsele destructiei celulelor sîngelui și albuminelor. Complicaţiile imunologice depind de cantitatea de imunoglobuline absorbite, de imunosupresia cauzată de intoxicaţie cît și de rezervele compensatorii ale organismului. 

Contraindicații absolute a hemosorbției sunt scăderea persistentă a presiunii arteriale, tulburări severe ale hemostazei cu semne de fibrinoliză, trombocitopenie, anemie. 

7. Enterosorbtia este cea mai accesibilă metodă de detoxicare artificiala, care constă în administrarea perorala a cărbunelui activat (SCT-6a. SCN. carbamid. carbolen s.a.) cîte 80-100 g in suspensie cu 100-150 ml apa. Este mai comod de administrat sorbentul imediat dupa lavajul stomacal prin aceeaşi sondă. 

Cea mai mare eficacitate se constată la introducerea sorbentului in primele 12 ore dupa intoxicație. 

Detoxicarea antidot (farmacologica) 
1. Particularităţile terapiei antidote.

Studierea proceselor toxicocineticii preparatelor chimice în organism, a căilor lor de biotransformare, si a realizării acţiunii lor toxice a permis o aprecierea mai reală a posibilităţilor terapiei antidot, și determinarea aportului ei în diferite faze ale intoxicaţiilor exogene acute. 

Terapia antidot păstrează eficacitatea sa numai in faza toxicogena precoce, durata căreea depinde de particularităţile toxicocinetice a toxicului concret. Cea mai lungă durată această fază o are în cazul intoxicaţiilor cu compuşi ai metalelor grele (8-12 zile) iar cea mai scurtă în cazul intoxicaţiilor cu preparate de toxicitate înaltă și metabolizare rapidă (cianide, hidrocarburi aromatice clorate ș.a.). 

Terapia antidot se caracterizează printr-o specificitate înaltă si respectiv poate fi aplicată numai după concretizarea veridică clinic și de laborator a originii intoxicaţiei acute. In caz contrar se poate manifesta acţiunea toxică asupra organismului a antidotului. 

Eficacitatea terapiei antidot scade considerabil în perioada terminală a intoxicațiilor acute, cu tulburări severe ale sistemului circulator și a schimbului de gaze, care necesită aplicarea în paralel a măsurilor de resuscitare. Terapia antidot are un rol esențial în profilaxia stărilor ireversibile în cazul intoxicaţiilor, dar în același timp nu poseda efect curativ cînd aceste stări ireversibile deja sunt declanşate, mai ales în faza somatogenă. 

Există patru grupuri principale de antidoti: 

1. Antidoti chimici (toxicotropi )

a) Antidoti fizico-chimici enterali care acţionează asupra stării fizico-chimice a preparatelor toxice în tractul gastro-intestinal (epoxizi, sorbenți s.a.). În prezent aceşti antidoti si-au perdut insematatea practica, deoarece mai accesibila si mai simpla este aplicarea lavajului gastric si a enterosorbtiei. 

b) Antidoti chimici cu acțiune parenterală care realizează o interacţiune fizico-chimica specifică cu preparatele toxice în mediul umoral al organisiului. Reprezentanţi: compusii de tiol (unitiol, mecaptid)  utilizaţi in tratamentul intoxicaţiilor cu compusi ai metalelor grele si arseniului; 

chelatizantele (sărurile EDTA, tetacin) care în contact cu sărurile unor metale grele (plumb, cobalt, cadmiu s.a.) formează în organism compuși netoxici, chelati. 

2. Antidoti biochimici (toxico-cinetici ) asigură o schimbare rentabilă a metabolismului preparatelor toxice în organism sau modifică direcția reacţiilor biochimice în care ele participa, fără a influiența asupra stării fizico-chimice a toxicului. Reprezentanţi: reactivatorii colinesterazei (oximele) utilizate în intoxicaţiile cu preparate organofosforice; albastru de metilen în intoxicaţiile cu methemoglobinizante; alcoolul etilic în intoxicaţiile cu alcool metilic si etilenglicol; antioxidantii în intoxicaţiile cu tetraclorura de carbon. 

3. Antidoti farmacologici (simptomatici ) asigura efectul curativ prin antagonismul farmacologic, actionind asupra aceloraşi sisteme funcţionale ale organisiului, ca si preparatele toxice. În toxicologia clinica mai pe larg se utilizează antagonismul farmacologic dintre atropină si acetilcolina în cazul intoxicaţiilor cu compusi organofosforici; dintre prozerina si pahicarpina; intre clorurade potasiu si glicozidele cardiac; naloxona în intoxicații cu opioide; flumazenil în intoxicație cu benzodiazepine.

Utilizarea lor permit jugularea multor simptome periculoase cu preparate de acest gen, dar nu asigura efectul curativ complectamente. 

4. Imunotrerapia antitoxica presuune utilizarea serurilor antitoxice în cazul intoxicaţiilor cu toxice de origine animală (mușcături de sarpe și insecte veninoase). Un neajuns esenţial al imunoterapiei antitoxice este eficacitatea redusă în cazul utilizării tardive (peste 3-4 ore după intoxicare), cît și probabilitatea anafilaxiei. 

PARTICULARITĂŢILE REANIMĂRII IN CAZUL INTOXICAŢIILOR EXOGENE ACUTE 
1. Problema reversibilităţii funcţiilor deteriorate ale organelor și sistemelor organismului 
Faza ireversibila a intoxicației este faza de evoluţie a lezării toxice grave a organismului cind metodele contemporane de asistență reanimatologică sunt ineeficiente. Ea corespunde tulburărilor severe ale proceselor metabolice în organism, cu declanşarea insuficientei funcţionale grave a organelor. Ireversibilitatea funcţiilor lezate a organelor și sistemelor în cazul intoxicaţiilor este condiţionata de trei factori esenţiali: 

- acţiunea lezantă propriu zisă a preparatelor toxice: 

- hipoxia ţesuturilor si organelor, cauzată de intoxicaţie: 

- tulburările survenite în faza somatogenă, ca rezultat al lezării asociate a organelor si sistemelor. 

Aceşti factori in complex impiedica includerea mecanismelor compensatorii și, deci, starea de ireversibilitate se dezvoltă foarte rapid, condiționînd o letalitate majoră, mai ales în faza precoce a intoxicaţiei. Clinic, starea de ireversibilitate, se manifestă prin tulburări severe ale funcţiilor sistemului nervos central, cardio-vascular, respirator, etc. 

Un factor esenţial, care condiţionează starea de ireversibilitate este șocul exotoxic. Metodele contemporane de detoxicare și terapia de corecţie prezintă bazele profilaxiei ireversibilităţii funcţiilor lezate ale organelor si sistemelor. 

2. Particularităţile reanimatiei si terapiei intensive a intoxicaţiilor exogene acute la copii 
Particularităţile reanimatiei si terapiei intensive în cazul intoxicaţiilor la copii sunt condiţionate de deosebirile cantitative și calitative ale copilului comarativ de cel matur (în special pîna la vîrsta de 5 ani). La copii este sporită permeabilitatea membranelor (a barierei hematoencefalice si a endoteliului vasculaR).Particularități prezintă reglarea neurohumorală a funcţiilor sistemului cardio-vascular si excretor (ficatul, rinichii). 

Dintre factorii mai esenţiali, care condiţionează о evoluţie mai gravă a intoxicaţiilor la copii pot mentionati: 

- toleranța scăzută a copiilor, indeosebi către preparatele de acţiune psihotropă, care acţionează depresiv asupra sistemului nervos central si vegetativ (circa 90% de intoxicaţii la copii sunt cu medicamente); 

- întîrzierea diagnosticării precoce, care condiţionează o expoziţie mai mare, cît și acordarea tardivă a asistenței medicale (frecvent, părinţii tîrziu clarifică circumstanțele intoxicaţiei); 

- caracterul intensiv al reacţiilor somatogene la agresiunea chimică, condiționat de reactivitatea sporită a organismului copilului, și declanşarea precoce a unor complicaţii cum ar fi edemul toxic cerebral, intoxicaţia endogena cu catecolamine. 

Măsurile terapeutice la copii nu diferă principial de complexul de tratament al intoxicaţiilor la adult. O atenţie deosebita se acorda eliminarii precoce a toxicelor din organism prin sanarea tractului gastro-intestinal și detoxicarii active (hemodializa, dializa peritoneala, hemosorbtia, exsanguinotransfuzia). 

Terapia specifica cu antidoți, terapia de perfuzie și tratamentul simptomatic se aplică după principiile generale, cu dozarea preparatelor medicamentoase conform virstei și masei corpului. Este necesar un control de laborator strict al echilibrului hidro-electrolitic și acido-bazic în cazul diurezei forţate si ventilării artificiale prelungite a plaminilor. 

3. Particularităţile reanimatiei si terapiei intensive a intoxicaţiilor exogene acute la pacienţii în etate.
Pentru pacienţii in etate este caracteristica evoluţia mai lenta a sindroamelor patologice de bază ale intoxicaţiei, asocierea frecventă a maladiilor concomitente și acutizarea celor cronice (pneumonie, insuficiență cardio-vasculara acută. Deasemenea, mai lent decurge și procesul de sanogeneză (deseori cu cronizarea proceselor patologice). In acelasi timp stările acute de stres la pacienţii în etate se manifestă mai rar și in termeni mai tardivi. 

O atenţie deosebită se va atrage toleranței scăzute a pacienţilor în etate către diverse preparate toxice. Metodele de tratament se selectează individual. Terapia de perfuzie se aplica cu precauţie datorită pericolului hiperhidratării, edemului pulmonar, insuficienței cardio-vasculare acute (micşorarea capacităţii de contractibilitate a miocardului, scăderea funcţiei de filtratie renală). Terapia de perfuzie se aplică sub controlul minuţios al indicilor hemodinamicii, echilibrului hidro-electrolitic și acido-bazic, cit si a diurezei. Dintre diuretice este preferabil furosemid in doze fractionate sau continuu. 

Dintre metodele extrarenale de detoxicare este preferabilă dializa peritoneală, care fiind realizată corect, nu provoacă tulburări hemodinamice esenţiale. 

	 
	
	


