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АНОТАЦІЯ

В ході роботи було розроблено експериментальну модель визначення всмоктування in vitro та встановлена можливість використання даного методу, для попереднього визначення біодоступності нових біологічно активних сполук. В дослідах in vivo було досліджено механізми переносу модельної сполуки – оцтової кислоти із шлунково-кишкового тракту у кров експериментальних тварин та визначені основні фармакокінетичні параметри. Використані методи перспективно використовувати як на початкових етапах дослідження потенційних ЛЗ, так і на етапі доклінічних досліджень. Базуючись на експериментальних дослідженнях було розроблена концепція реверсивно-метаболічного транспорту та відповідної фізіологічної моделі (ФТРММ) біодоступності ЛЗ. Роботу викладено на 86 сторінках, вона містить 7 таблиць та  8 рисунків. Наведено посилання на 93 джерела літератури (13 кирилицею та 80 латиницею).

Ключові слова: оцтова кислота, біодоступність, всмоктування, фармакокінетика, in  vivo, in vitro.
In the course of work, an experimental model for in vitro suction determination was developed and the possibility of using this method was established for the preliminary determination of the bioavailability of the new biologically active compounds. In experiments in vivo, the mechanisms of transport of the model compound - acetic acid from the gastrointestinal tract to the blood of experimental animals were investigated and the main pharmacokinetic parameters were determined. The methods used are perspective to be used both at the initial stages of the investigation of potential drugs, and at the preclinical research stage. Based on experimental research, the concept of reverse-metabolic transport and the corresponding physiological model (FTRMM) of bioavailability of the drug was developed. The work contained  86 pages, it contains 7 tables and 8  figures. The link 93 literature sources (13 Cyrillic and 80 Latin).
Key words: acetic acid, bioavailability, absorption, pharmacokinetics, in vivo, in vitro.
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Прийняті скорочення та абревіатури

АФІ – активний фармацевтичний інгредієнт;

ВЕШ - водостійкий епітеліальний шар;

ВІЛ – вірус імунодефіциту людини;

ЛЗ – лікарські засоби;
ЛР – лікарська речовина;

ЛФ – лікарська форма;
ФТРММ – фізіологічна транспортно-реверсійно-метаболічна модель;
ШКТ – шлунково-кишковий тракт; 

АNNE – штучна нейронна мережа;

АСАТ – advanced compartmental absorption and transit (покращена модель всмоктування і транзиту з відсіками);

Сасо-2 – ізольовані клітини адренокарциноми людини;

САТ - compartmental absorption and transit (модель всмоктування і транзиту з відсіками);

CYP450 – цитохром P450;

in vitro – проведення експериментів у спеціальному лабораторному посуді або у конторольованому середовищі поза живим організмом;

in vivo – проведення експериментів на експериментальних тваринах;

F, % - біодоступність;

FABP – внутрішньоклітинні протеїни зв’язані жирними кислотами; 

GITA-модель - Gastrointestinal – Transit – Absorption;

GITK – модель - Gastrointestinal – Transit – Kinetic;

MDR – білок множинної лікарської стійкості;

MRP – білок полірезистентності; 

MULTI - метод конволюції нелінійного методу найменших квадратів; 

Papp – проникності кишкової стінки у щурів;

Pavg - ефективна проникність вздовж всього кишечнику людей;

Peff – ефективна проникність тонкої кишки у людей;

P-gp – Р-глікопротеїн; 

ВСТУП
Проведення експериментальних фармакокінетичних досліджень ЛЗ є необхідним етапом для його подальшого просування в медичну практику. Знання фармакокінетичних параметрів дозволяє створити оптимальну лікарську форму (ЛФ), яка б відрізнялась відповідним ступенем і швидкістю всмоктування, особливостями розподілу, шляхами метаболізму і екскреції. 
Для оцінки різних фармакокінетичних процесів ЛЗ в організмі тварин і людини розраховують відповідні фармакокінетичні параметри, в тому числі біодоступність (F, %) - частина дози препарату, що досягла системного кровообігу, після його позасудинного введення [46].
Для визначення біодоступності використовують методи in vitro і in vivo. Біодоступність in vitro - це вивільнення лікарської речовини (ЛР) поза біологічною системою. Вона є синонімом фармацевтичної доступності. Ці дослідження проводяться на різних культурах клітин, які виступають в якості моделей біологічних систем. Біодоступність in vivo - вивільнення ЛР в місці всмоктування, що визначається за допомогою фармакокінетичних досліджень на тваринах. Для того, щоб визначити ступінь проникнення ЛР крізь стінку кишечника, розраховують показник кишкової проникності (Peff in vivo) [45]. 
Найбільш достовірну інформацію про ступінь проникності лікарської речовини отримують при проведенні фармакокінетичних досліджень і визначенні абсолютної біодоступності (Fа), а також методом кишкової перфузії на людях. Дані отримані in vivo є найбільш надійними. Однак такі дослідження вважаються трудомісткими, тривалими і затратними, а також потребують участі здорових добровольців, що викликає додаткові етичні складності [ 1, 6 ].

На сьогодній день, існує можливість визначити коефіцієнт проникності альтернативним методом на тваринах in situ (на тонкому кишечнику щурів, собак і кроликів) [45]. Дані, які отримані таким способом, мають високу достовірність. В роботі Kim et al. [46] показано, що для 20 вивчених модельних ЛР дані in situ, отримані на кишечниках щурів, і значення in vivo якісно співпали. Зараз найбільш часто застосовують непрямі методи дослідження проникності, які з достатнім ступенем вірогідності, надійності і відтворюваності дозволяють змоделювати процеси абсорбції лікарської речовини крізь кишкову мембрану. 
Оцтову кислоту в гастроентерології зазвичай відносять до классу коротколанцюжкових жирних кислот (КЛЖК). В даний час КЛЖК відносять до біохімічних маркерів симбіозу мікрофлори, що населяє товстий кишечник людини . Доведено, що КЛЖК являються регуляторами апоптозу і володіють антиканцерогенним ефектом.
Основними фізіологічними ефектами оцтової кислоти є регулювання моторної активності кишечника, посилення місцевого імунітету, доставка субстратів ліпогенезу та енергетичним субстратом для серця, мозку, нирок, м’язів і інших периферичних тканин [3].

Тому, метою даної роботи стала розробка оптимальних методів визначення фармакокінетичних показників всмоктування in vitro та in vivo для спрощення доклінічного етапу досліджень інноваційних ЛЗ.

Для досягнення поставленої мети необхідно було вирішити наступні задачі:

1. Розробити експериментальну модель визначення всмоктування in vitro. Теоретично обґрунтувати та практично довести можливість використання даного методу, для попереднього визначення біодоступності нових біологічно активних сполук.
2. Дослідити механізми переносу модельної сполуки – оцтової кислоти, із шлунково-кишкового тракту у кров експериментальних тварин та визначити основні фармакокінетичні параметри в дослідах in vivo.

3. Сформулювати рекомендації щодо використання зазначених експериментальних методів встановлення фармакокінетичних показників.
4. Розробити концепцію реверсивно-метаболічного транспорту та відповідної фізіологічної моделі (ФТРММ) біодоступності ЛЗ.

Об’єкт дослідження - фармакокінетичні механізми всмоктування оцтової кислоти.

Предмет дослідження - регіональна (гастроентерологічна) біодоступність оцтової кислоти.

Щиро вдячна за консультаційну допомогу при виконанні магістерської роботи Головенко Миколі Яковичу та співробітникам відділу фізико-хімічної фармакології Фізико-хімічного інституту ім. О. В. Богатського НАН України.
ВИСНОВКИ
1. За допомогою розробленної експериментальної моделі визначення всмоктування in vitro встановлено приблизну біодоступність модельної сполуки (90(2 %), розраховано константи швидкості проникнення крізь кишковий бар’єр. Також відмічено, що при всмоктуванні оцтової кислоти важливу роль відіграє проста дифузія.
2. Розраховані фармакокінетичні показники в дослідах in vivo дозволили встановити, що оцтова кислота перетинає біологічні бар’єри за допомогою переносників, швидко розподіляється та елімінує з організму експериментальних тварин. Доведено, що поява подвійних піків вмісту сполуки в плазмі крові експериментальних тварин обумовлено їх транзитом вздовж ШКТ, існуванням двох вікон всмоктування, реабсорбції, кишково-печінкою циркуляції та метаболізму.

3. Зазначені методи можливо використовувати як на початкових етапах дослідження потенційних лікарських засобів з метою встановлення їх фармакологічної дії (показниками якої виступають всмоктування та біодоступність), так і на етапі доклінічних досліджень, а отримані результати в подальшому можуть бути перенесені алометрично на людину (встановлення доз, ефектів). 

4. Розроблено концепцію реверсивно-метаболічного транспорту та відповідної фізіологічної моделі (ФТРММ) біодоступності ЛЗ, що складається з трьох взаємозв’язаних підмоделей (ЛЗ та їх метаболітів). Представлена система враховує швидкість перфузії через кожен орган (тканину), фізичний зв'язок між органами та метаболічну спроможність сполук. Зазначена модель може бути адаптована до будь-якої перспективної сполуки з врахуванням ланцюга метаболічних перетворень та констант, що характеризують метаболізм (константа первинного метаболізму, константа спорідненості в печінці та максимальну швидкість метаболізму в печінці).
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ВСТУП

Охорона праці – це система правових, соціально-економічних, організаційно-технічних, санітарно-гігієнічних і лікувально-профілактичних заходів та засобів, спрямованих на збереження життя, здоров’я і працездатності людини у процесі трудової діяльності [5].

Мета охорони праці – забезпечення безпечних, нешкідливих і сприятливих умов праці через вирішення багатьох складних завдань, основними з яких є:
· проектування підприємств, технологічних процесів і конструювання обладнання з обов'язковим виконанням вимог охорони праці;

· знаходження оптимальних співвідношень між різними факторами виробничого середовища, що дозволяє забезпечити мінімум несприятливого впливу їх на здоров'я працівників;

· встановлення, законодавче оформлення визначених норм кожного з несприятливих або небезпечних факторів, систематичний король за їх застосуванням;

· розробка конкретних заходів щодо покращення умов праці та забезпечення її безпеки на основі застосування у виробництві новітніх досягнень науки  техніки;

· застосування раціональних засобів захисту працівників від впливу несприятливих факторів виробничого середовища, а також втілення організаційних заходів, які нейтралізують або послаблюють ступінь їх впливу на організм людини;

· розробка та застосування методів і засобів оцінки ефективності заходів з охорони праці, що плануються і здійснюються.

 Охорона праці виявляє і вивчає можливі причини виробничих нещасних випадків, професійних захворювань, аварій, вибухів, пожеж і розробляє систему заходів і вимог з метою усунення цих причин і створення, безпечних і сприятливих для людини умов праці. 
1. Аналіз умов праці на місці виконання досліджень
1.1. Характеристика лабораторії

Дослідження проводили у відділі фізико-хімічної фармакології Фізико-хімічного інституту О.В. Богатського НАН України.  Допуск до проведення дослідів отримали  лише після інструктажу з техніки безпеки. Вирішення  завдань проводилась відповідно до поставленої мети згідно з методиками. У лабораторних кімнатах були розміщені всі необхідні для роботи прилади і обладнання таким чином, щоб робоче місце було максимально адаптоване для проведення дослідів згідно вибраної методики. Також був забезпечений вільний доступ до приладів, вимикачів електроенергії. 
Приміщення лабораторії знаходиться на другому поверсі Фізико-хімічного інституту О.В. Богатського НАН України. Загальна площа приміщення лабораторії, де  проводились дослідження, становить 24 м2, висота – 3,0 м. Згідно із СНіП 2.09.04-87, на кожного працюючого в управлінських  приміщеннях повинно припадати не менше 4 (м2/чол.) робочої площі [11]. Нормативи  розмірів та забезпечення працюючих робочою площею в лабораторії дотримано.

Мікроклімат виробничих приміщень

За мікрокліматом лабораторні кімнати відповідають нормам, а саме – температура 18 - 24 ºС, відносна вологість повітря 60 - 40 %, швидкість руху повітря 0,1 м/сек. Інтенсивність теплового опромінення приладів не перевищує 35,0 Вт/м2. Температура внутрішніх і зовнішніх поверхонь приміщень та устаткування не перевищує 25 ºС у холодну пору року та 29 ºС – у теплу [3]. 
Шкідливі речовини в повітрі робочої зони

Етиловий спирт, мурашина кислота, рідинна сцинтиляційна суміш –являються леткими речовинами і впливають на шкіру, слизові оболонки та органи дихання.
Освітлення 

У лабораторній кімнаті змішане освітлення (природне та штучне).  Штучне освітлення представлене люмінесцентними лампами розсіяного світла. Природне освітлення забезпечується  наявними в лабораторії двома вікнами.  Освітлення – не менше 110 лк. 
Шум, вібрація, ультразвук, інфразвук
Джерела шуму непостійні – холодильник, центрифуга, витяжка. Характеристики шумів відповідають нормам згідно з ДСТУ та технічним характеристикам приладів [2, 4]. 
Виробничі випромінювання
Дослідження всмоктування оцтової кислоти було проведено з використанням мічених радіоактивним ізотопом (14С) сполуки (питома активність 3,2 кю/моль).
Небезпека ураження електричним струмом

Відсутні ушкодження покриття дротів, вся електромережа – у нормі, прилади заземлені. У приміщеннях трьохфазовий струм, 200 - 220 В. 
Статична електрика

Усі прилади у приміщеннях – без підвищеної небезпеки утворення електричних потенціалів.

1.2. Аналіз методів дослідження і характеристика обладнання

Під час проведення досліджень був використаний такий метод дослідження, як радіоіндикаційний  Цей метод забезпечує високу точність дослідження. Для здійснення роботи за цим методом були використані такі прилади:

· сухожарова шафа; 
· епіндорфи;

· витяжна шафа;

· сцинтиляційний фотометр; 
· ваги лабораторні; 
· центрифуга лабораторна медична;
· термостат ТПС;
·  спектрофотометр Юніко 1201;
· холодильник;

· кисневі балони;

· дистилятор;
· комп’ютер (ПК).

При роботі дотримувались правил техніки безпеки та інструкції з експлуатації електроприладів, стежили за тим, щоб прилади були справними та заземленими.

Проведення дослідження здійснювалось з використанням скляного посуду: пробірки, мірні циліндри, мірні колби, стакани, піпетки. Скляний посуд використовували з  дотриманням правил техніки безпеки для запобігання травмування. Не використовували посуд, який не призначений для роботи з підвищеним тиском, і не нагрівали рідини у закритих, або не призначених для цього пробірках. При роботі із скляним посудом остерігалися порізів і попадання шматочків скла в очі.

Робота з текстом дипломної роботи, статистичні розрахунки, а також побудова графіків та таблиць виконана на ПК. Неправильне поводження з дисплеєм, а також із системним блоком комп’ютера може призвести до важких уражень електричним струмом, спричинити загорання апаратури. 
Елементи обладнання розташували так, щоб екран знаходився справа, клавіатура – навпроти правого плеча, а документи – в центрі кута огляду. Монітор був встановлений таким чином, щоб верхній край екрану знаходився на рівні очей. Відстань від екрану монітора до користувача складала 50 см [1]. 
2. Розробка заходів з охорони праці
До роботи у лабораторії допускаються особи, що пройшли інструктаж з техніки безпеки. Перед початком роботи в лабораторії перевіряли: наявність протипожежних засобів; справність вентиляційної системи; наявність аптечки, укомплектованої засобами медичної допомоги; наявність надійного електричного заземлення, справність ізоляції, наявність засобів індивідуального захисту при роботі з шкідливими речовинами.
На робочому місці повинні знаходитися лише необхідні для конкретного дослідження реактиви, прилади і обладнання, робоче місце потрібно утримувати в чистоті та порядку. Не рекомендується ставити на поверхню столу посудини з концентрованими кислотами та лугами. Працювати потрібно акуратно, не розсипаючи і не розливаючи хімічних речовин на столі. На робочому столі не повинні знаходитись сторонні предмети. У лабораторних столах є полиці і шухляди, де зберігають інструменти та реактиви. Кожен реактив повинен бути чітко підписаний, де вказується назва сполуки, її хімічна формула, концентрація, дата виготовлення. Забороняється виправляти підписи, наклеювати етикетки, не знявши старих. Забороняється використовувати реактиви без етикеток або із незрозумілим підписом. Необхідно слідкувати за збереженням чистоти реактивів та посуду. Відходи хімічних реактивів, органічних розчинників, водні розчини хімічних речовин у раковину зливати забороняється. У лабораторії повинно знаходитись не менше двох осіб. Забороняється залишати без нагляду працюючі прилади. При роботі з електроприладами необхідно дотримуватись таких правил безпеки: ізоляція відкритих ділянок електромережі, заземлення усіх приладів. При необережному поводженні з електроприладами та виникненні ушкоджень, спричинених дією струму, необхідно дотримуватись правил надання медичної допомоги [6].

При роботі з реактивами, при митті посуду використовують гумові рукавички. Після роботи рукавички, не знімаючи з рук, миють милом і витирають насухо. Руки миють милом і змащують кремом. Категорично забороняється на робочому місці приймати їжу; зберігати продукти харчування у холодильнику поряд з реактивами. Під час роботи забороняється палити [7].

          Будь-які роботи з летючими речовинами дозволяється проводити лише під витяжною шафою при включеній вентиляції. При потраплянні будь-яких речовин на шкіру, її необхідно ретельно промити. Усі роботи з легкозаймистими речовинами слід здійснювати подалі від відкритих джерел полум’я, а також від нагрівних приладів, досліди проводити у витяжній шафі, використовувати рукавиці та халат. Після завершення усіх видів робіт потрібно: вимкнути прилади, воду; прибрати робоче місце [10].
2.1. Основні вимоги і правила роботи з радіоактивними речовинами

У якості основний спецодяг застосовуються халати, шапочки, бавовняної тканини. Для захисту очей від бета-випромінювань користуються склом звичайних окулярів. Шкіру рук захищається за допомогою гумових рукавичок.
Устаткування, контейнери, транспортні засоби, прилади, апарати, приміщення призначені для робіт із застосуванням радіоактивних речовин і джерел іонізуючих випромінювань, повинні мати знак радіаційної небезпеки.

Органи дихання при роботі з ізотопами захищають за допомогою респіраторів [8].
Концентрація оцтової кислота, міченої радіоактивним ізотопом (14С), була підібрана таким чином, щоб не спричинити шкоди здоров’ю і достатньою для того, щоб її  зареєструвати.
2.2. Техніка безпеки при роботі з сухожаровою шафою
· Обслуговування шафи може виконувати особа, ознайомлена із положенням по обслуговуванню і кваліфікована для проведення стерилізації гарячим паром.

· Протягом експлуатації апарату контролюють температуру і слідкують за тим, чи горять контрольні лампочки на електрощиту і на апараті.

· Робота із незаземленою шафою категорично забороняється. Використання в якості заземлення опалювальної, електропровідної або газової мережі не допускається.

· Забороняється класти в камеру шафи матеріал, що загоряється при температурі термостатування або близькій до неї.

· При експлуатації сушильна шафа не повинна встановлюватися поблизу опалювальної системи.

· Праця на несправному апараті забороняється [6].
2.3. Техніка безпеки при роботі з дистилятором
· Перед експлуатацією апарата необхідно перевірити правильність підключення всіх проводів і наявність заземлення.

· Категорично забороняється включати апарат в електричну мережу не заземливши його.

· При аварійному режимі у випадку його зупинки подачі води із водопроводу в камері випарювання починається бурне кипіння і посилене піноутворення – не затримуючись швидко відключити апарат від електричної мережі.

· Категорично забороняється включати апарат в освітлювальну мережу.

· При любій несправності (заміні сигнальної лампочки і т.д.) апарат повинен бути відключений від мережі. 
· При роботі із апаратом стояти на гумовому килимку.

· Перед включенням апарату включити воду [10].
2.4. Техніка безпеки при роботі з кисневими балонами

    Балони повинні мати вентилі, щільно вкручені в отвори горловини. Балони для стиснених, зріджених і розчинених газів місткістю більше 100 л повинні бути забезпечені паспортом. На балони місткістю понад 100 л повинні встановлюватися запобіжні клапани. Бокові штуцери вентилів для балонів, які наповнюються киснем та іншими негорючими газами повинні мати праву різьбу. 
Зовнішня поверхня балонів повинна бути пофарбована: Назва газу – Кисень, Колір балонів – блакитний, Текст напису – Кисень, Колір напису – чорний. 
При експлуатації балонів забороняється повністю виробляти газ, який в них знаходиться. Залишковий тиск газу в балоні повинен бути не менше 0,05 МПа (0,5 кг/см2).

 Випускання газів із балонів в ємкості з меншим робочим тиском має здійснюватись через редуктор, призначений для даного газу і пофарбований у відповідний колір.  Камера низького тиску редуктора повинна мати манометр і пружинний запобіжний клапан.
      Наповнення балонів зрідженими газами має відповідати нормам - маса газу на 1 л місткості балона не більше 0,720 кг, місткість балона, що припадає на 1 кг газу не більше 1,34 л.
 Забороняється наповнювати газом балони, в яких:

1) вийшов строк назначеного опосвідчення;

2) пошкоджений корпус балона;

3) несправні вентилі;

4) відсутні належні пофарбування або надписи;

5) відсутній надлишковий тиск газу;

6) відсутні встановлені клейма.

 Балони з газом, які встановлюються в приміщеннях, повинні знаходитись на відстані не менше 1 м від радіаторів опалення та інших опалювальних приладів і печей і не менше ніж на 5 м від джерел тепла з відкритим вогнем [7]. 
3. Пожежна безпека
Протипожежний режим – це комплекс встановлених норм і правил поведінки людей, виконання робіт і експлуатації об’єкту, спрямованих на забезпечення пожежної безпеки [9].

Вибухо- та пожежонебезпечні речовини і матеріали на робочих місцях: етанол, пропанол і бутанол у складі сумішей для дезінфекції поверхонь.

Характеристики пожежонебезпечних речовин

	Назва речовини
	Тспалаху, ºС
	Тсамоспалаху, ºС
	Значення об’ємних концентраційних меж спалахування при кімнатній температурі, %

	Етанол
	12
	-
	3,3 – 19,0

	Бутанол
	24
	-
	1,7 – 9,8

	Пропанол
	23
	-
	2,3 – 13,5


Спалах може виникнути через проливання спирту. Для попередження ушкоджень усі столи у лабораторіях покриті вогнетривким матеріалом. 
Спирт – можливе джерело спалаху – зберігається у товстостінному посуді з притертою кришкою, відпускається до роботи під особистий підпис працюючого [11].
При роботі з електроприладами слідкували за цілісністю ізоляції для запобігання закорочення. 
З метою попередження можливостей загоряння і виникнення пожеж:

- робочі місця і проходи звільняли від зайвих предметів;

- легкозаймисті речовини зберігали в товстостінному посуді з притертим корком, поміщеному у металеву скриню.

Лабораторні приміщення забезпечені вогнегасниками, які знаходяться у радіусі 4 - 5 м від можливого джерела спалаху, та пожежною сигналізацією. 
4. Опрацювання заходів щодо безпеки працівників 
у надзвичайних ситуаціях

Визначення категорії приміщень за вибухопожежною та пожежною безпекою: лабораторні кімнати, в яких розташовані робочі місця, згідно з ОНТП-24-86 відносяться до категорії А (вибухопожежонебезпечна). На робочих місцях джерелом небезпеки є етиловий спирт, що слугує для стерилізації металевих та фламбування скляних інструментів. Температура спалаху етилового спирту – 12 ºС. Ці характеристики дозволяють віднести лабораторні приміщення до категорії А – горючі речовини у приміщенні з температурою спалаху менше 28 ºС, у такій кількості, що розвивається надлишковий тиск вибуху в приміщенні понад 5 кПа. 
Пожежа, яка може виникнути у приміщенні, відноситься за Міжнародним стандартом до класу В – пожежі горючих рідин або плавких рідких речовин. Для гасіння такої пожежі слід використовувати хладонові вогнегасники. 
У разі спалаху спирту полум'я може виникнути лише на невеликій площині (до 10 - 15 см2). Вогнетривка поверхня столів попереджає поширення полум'я. Якщо ж полум'я виникло, невелике місце займання – пролитий спирт – потрібно негайно накрити керамічним стаканом з широким горлом, щоб перекрити доступ кисню. Стакан завжди знаходиться на робочому місці. Ні в якому разі не робити рухів, які сприяють доступу кисню до полум'я. Якщо ж площа горіння спирту на столі більша, потрібно негайно забрати легкозаймисті речі – папір, зошити та ін., що знаходяться поряд з місцем горіння, та накрити стіл кошмою. 

Перша допомога при порізах:

• Промийте рану водою.

• Промокніть місце рани чистою марлею або бинтом.

• Підніміть руку  з травмою вище рівня тіла, кров буде менше надходити до місця порізу, і кровотеча зупиниться швидше.

• Обробіть рану антисептичним розчином, змастіть зеленкою, але тільки по краю порізу.

• Якщо необхідно, накладіть стерильну серветку і зафіксуйте її бинтом або пластирем.
Перша допомога при опіках кислотою:
При попаданні на шкіру кислоти необхідно підставити місце опіку під струмінь води на 15-20 хвилин. Після промивання водою опік обробляється 1% розчином соди.

Перша допомога при вдиханні парів – це свіже повітря, інгаляція 2% розчином соди, всередину слід прийняти молоко з содою, при кашлі призначають кодеїн.


Перша допомога при хімічному опіку очей спрямована на усунення реактиву, а здійснити це можна шляхом ретельного промивання проточною водою очей і кон'юнктиви, потім бажано закапати 1-2 краплі 0,5% розчину дикаїну з адреналіном. Після цього обов’язково звернутися до лікаря.

Випадки, в яких хімічний опік потребує невідкладної медичної допомоги:
· поява ознак шокового стану потерпілого (втрата свідомості, поверхневе дихання, блідість шкіри);
· загальний діаметр враження перевищує 7,5 см і його проникнення відзначається глибше першого шару шкіри;

· при хімічному ураженні впливу зазнали області ніг, паху, обличчя, сідниць, рук, великих суглобів, ротової порожнини або стравоходу;

· поява у потерпілого значних больових відчуттів, які не усуваються застосуванням знеболюючих препаратів.

ВИСНОВКИ

Проведення досліджень здійснювали з дотриманням правил техніки безпеки при роботі з електричними приладами, токсичними речовинами, кисневими балонами. Стежили за дотриманням санітарно-гігієнічних вимог, щодо умов праці в лабораторії (справність обладнання, дотримання  умов мікроклімату робочих приміщень), та дотриманням протипожежних заходів. Робота з реактивами здійснювалася обережно, з обов’язковим виконанням застережливих заходів та з використанням засобів індивідуального захисту.
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