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REFERAT

Raportul este prezentat pe 10 foi siin 7 tabele. .
Cuvinte cheie: dezinfectant lichid pentru miini, proprietatile toxice

Obiectul de studiu - noul preparat dezinfectant ,,FARMOL-CID” destinat pentru
dezinfectarea igienica si chirurgicald a miinilor. Preparatul poseda actiune fungicida,
bactericida, inclusiv si tuberculocida.

Scopul cercetdrii - studiul capacititilor toxice acute a preparatului ,,FARMOL-

CID” in limitele inregistrarii in Republica Moldova.

Rezultatele cercetirilor preparatului: 1) DLs, per os pentru soareci
masculi/femele — 6332 mg./kg masa corporald (toxicitate slabi), 2) DLs, per cutanum
pentru sobolani depaseste 6000 mg /kg m.c. (toxicitate slaba); 3) nu iritd pielea la

cobai, 4) nu iritd mucoasa ochiului la iepuri.
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[. INTRODUCERE

In laboratorul stiintific pericole chimice si toxicologie al CNSP s-au efectuat
cercetdri experimentale cu scopul determindrii parametrilor toxice acute a noului
produs chimic - dezinfectant lichid pentru mfiini »wFARMOL-CID”, SF 40413114-
011:2011. Solicitantul — firma producatoare SRL "LUXFARMOL”, Moldova.

Pentru Indeplinirea acestui scop au fost studiati urmatorii indici:

1) determinarea dozei letale 50% intragastricd pe animale de laborator (DLs per os);
2) determinarea proprietatilor dermato-rezorbtive pe animale de laborator ( DLs, per
cutanum);

3) estimarea gradului de actiune iritanta asupra pielii si mucoasei ochiului.

II. MATERIALE SI METODE
2.1 Caracteristica produsului cercetat

Dezinfectantul ,,FARMOL-CID” este prezentat pentru dezinfectarea igienica si
chirurgicald a miinilor. Preparatul posedi actiune fungicidd, bactericidi (contra
microorganismelor Gram-pozitive si Gram-negative) inclusivy si tuberculocids.

Compozitia a preparatului:

denumirea chimicd continutul
- alcool etilic 73%
- sdruri cuaternare de amoniu 0,2%
- glicerind 2%
- albastru de metilen 0,001 g
- benzalconium clorid ]

Continutul componentelor active in produsul tehnic alcatuieste 73,2%.

Forma preparativi a produsului »FARMOL-CID” - solutie omogena de culoare
albastru deschis cu miros de alcool.

Proprietdtile fizice:
densitate - 0,86 — 0,865 g/em’,
pH-6,5-17.5.

2.2. Animale de laborator

Investigatiile s-au efectuat pe 10 sobolani linia Wistar de ambele genuri cu masa
corporald 250- 300 g, 42 soareci albi firs specie de ambele genuri cu masa corporal3
20-30 g, 10 cobai cu masa corporald 150-200 g, 3 iepuri-albinosi cu masa corporala
3-3,5 kg. Toate animalele au fost primite din vivariu CNSP. Animale au fost
intretinute in conditiile vivariului, la o ratie alimentar standard.



2.3. Metode de investigare

Investigatiile toxicologice experimentale s-au efectuat in conformitate cu
cerintele IM 1.2.1105-02 “Ornenka TOKCHIHOCTH U OMACHOCTH Ne3WHGUIUPYIONINX
cpeacTs”.

2.3.1. Conform indicatiilor metodice sus numite, cercetérile experimentale
toxicologice pentru determinarea DLso per os s-au efectuat pe o specie de animale de
laborator (soareci) de ambele genuri. Grupa statistici a inclus a cite 7 soareci de
fiecare gen la o concentratie investigatid. Experimentul pentru determinarea dozei
letale medie intragastrica a preparatului ,,FARMOL-CID” s-a efectuat prin metoda de
introducere a preparatului in tractul digestiv de o singuri dati in mai multe
concentratii. Concentratiile la introducere s-au calculat reiesind din continutul
substantei active in produsul tehnic si densitatea preparatului. Dizolvarea produsului
tehnic s-a efectuat in apa distilats. In timpul urmatoarelor 14 zile dupd introducere s-
au efectuat observiri asupra pieirii, aparitia semnelor clinice de intoxicatie,
comportarea animalelor, starea lor generals, schimbiri in masa corporala.

2.3.2. Studierea proprietatilor dermato-rezorbtive (determinarea DLs, per cutanda)
s-a efectuat prin metoda cufundirii a 2/3 din lungimea cozilor sobolanilor
experimentati in eprubete cu produsul studiat in stare nativa, Cozile animalelor din
grupa martor s-au cufundat in acelasi mod in eprubete cu apa distilat. Expozitia — 4
ore o singurd dati. In timpul expozitiei animalele au fost plasate in cdsute speciale
pentru imobilizare. Dupi finisarea aplicdrii in timpul urmitoarelor 14 zile s-au
efectuat observari asupra pieirii, aparitia intoxicatiilor clinice, comportarea
animalelor, starea lor generala, schimbari in masa corporald, schimbdri a pielii cozilor
animalelor (eritem, cianozi, decorticare, necrozai).

3.3.3. Determinarea actiunii iritante asupra pielii s-a efectuat pe cobai de ambele
genuri prin metoda picituri. Principiul consti in aplicarea preparatului in stare nativi
o singurd datd pe sectorul de piele nelezatdi. Cu 24 de ore inainte de inceperea
experimentului blana animalelor minutios s-a tuns simetric din ambele parti ale
corpului. Numirul animalelor in grupa experimentald si martor - cate 5 indivizi. In
timpul urmétoarelor 14 zile dupi aplicare s-au efectuat observiri asupra comportarii
animalelor, starea lor generala, schimbari a pielii, Reactia pielii s-a estimat momentan
dupé terminarea expozitiei i in continuare — peste 3, 24, 48 si 72 ore. S-au constatat
afectiunile morfo-functionale ale pielii: eritemd, edem, eruptii, escoritie, necroza,
descuamare, grosimea pliului cutanat, care se transfers in puncte. Estimarea nivelului
pronuntat a eritemei pielii s-a efectuat conform clasificatiei generale dupa
manifestarea actiunii local-iritante a preparatului asupra pielii (tabelul 1).



Tabelul 1. Clasificarea dupd exprimarea proprietatilor iritante g2 produselor
chimice asupra pielii

Clasele de Manifestarea Punctajul mediu sumar a eritemej
pericol actiunii iritante pronuntate si marimea edemuluj
1 Puternic pronuntata Mai mult de 6
2 Pronuntati 4,1 -6,0
3 Moderati 2,1-4,0
4 Slaba sau lipsa 0-2,0

3.3.4. Pentru determinarea actiunii iritante locale asupra mucoasei ochiului la
iepuri preparatul ,F ARMOL-CID” s-a introdus in sacul conjunctival al ochiuluj drept

A .

edemului, injectirii vaselor sclerei, starea corneei si membranei irisului, aparitia
cheratitei si conjunctivitei (superficiale, profunde), cantitatea si calitatea secretiilor.
Rezultatele cercetirilor pentru fiecare animal se sumeazj si se face concluzia
privind gradul si caracteru] afectarii ochiului 1a actiunea preparatuluj cercetat.
Clasificarea pronuntarii actiunii iritante a preparatului se estimeazj dupa tabelul 2.

Tabelul 2. Clasificarea dupa exprimarea proprietatilor iritante a produselor
chimice asupra mucoasej ochiului animalelor

Intensitatea actiunii de Punctajul mediu sumar Clasele
iritare (conjunctiva + corneea )
Puternic exprimat Mai mult de 11 1
Exprimat 7-10 2
Moderat 4-6 3
Slab 1-3 4
LLipseste 0 3

IV. REZULTATELE INVESTIGATIILOR

4.1. Determinarea dozej letale 50% intragastrics

Experimentul pentry determinarea DLsy per os s-a efectuat pe soareci albi farg
specie de ambele genuri. Calcularea dozej Ia introducere s-a efectuat reiesind din
componenta substantei active la nively] de 73,2% si densitatea preparatului - 0,865
g/em’, Preparatul s-a introdus in tractul digestiv o singura dati in dozele 0, 3166, 6332

Introducerea preparatului ,,FARMOL-CID” 1a soareci (femele, masculi) 1n
ambele doze cercetate nu a dus la pieirea animalelor (tabelul 3). Manifestarea



starii generale, comportament, aspectul exterior, dinamica masei corporale animale
experimentate nu s-au deosebit de cele martor (tabelul 4).

Tabelul 3. Dinamica pieirii soarecilor dupa introducerea intragastrica a preparatului de
o singura data

doza | nr. zile
mg/ (mas/|1|2(3|4|5|6|7 8|9 |10]11]12]13]14] %
kg fem pieirii
martor | 7/7 |00 [O0[0OfO0]|O0O|JO[O|O|O|O|O]O]oO 0
3166 | 7/7 ([0 [0[0[0|0|O 0/f0[0O[O0O]O]O]O 0

6332 - 1 W7 1010101 0(0 0|Flojo]loiolololol o

Tabelul 4. Dinamica masei corporale la soareci dupa introducerea preparatului

Doza Cregterea masei corporale, media pe grupd (g)
mg/kg dupd 14 zile de observatii
masculi femele
martor 1,84+0,87 1,62+0,76
3166 0,82+0,43 1,034+0,47
6332 0,33+0,28 0,66+0,03

In asa fel, doza letald 50% pentru soareci (masculi, femele) a preparatului
»FARMOL-CID” depéseste 6332 mg/kg m.c.

4.2. Determinarea proprietatilor dermato-rezorbtive si dozei letale medie dermals
(DLsy per cutanum)

Experimentul pentru determinarea proprietatilor dermato-rezorbtive si DLsq per
cutanum s-a efectuat pe sobolani adulti, linia Wistar, de ambele genuri prin metoda
cufundarii o singura data a 2/3 din lungimea cozilor animalelor in solutie apoasa a
preparatului cu concentratia 0,6 g substanta activa / ml (starea nativa a preparatului),
ce corespunde dozei 6000 mg/kg m.c. Expozitia - 4 ore.

In urmitoarele 14 zile de la expozitie nu s-a observat pierea animalelor, nu s-au
manifestat careva schimbari in starea pielii cozilor, exteriorul si masa corporald a
animalelor din grupa experimentald si martor (tabelul 9.



Tabel 5. Dinamica masei corporale la sobolani dupi aplicarea dermal a preparatului
»FARMOL-CID” %

Doza Masa corporald, media pe grupd (g) la
mg/kg 0 zi 14 zi
masculi femele masculi femele
martor 267,4 215,8 274,2 220,6
6000 2775 250,3 219,2 256,7

Astfel, preparatul dezinfectant »FARMOL-CID” nu posedad actiune dermato-
rezorbtivd, doza letala DLs, per cutanum pentru sobolani depaseste 6000 mg/kg m.c.

4.3. Determinarea actiunii dermato-iritante pe cobai

Pentru determinarea actiunii local iritante pe cobai preparatul ,,FARMOL-CID” a
fost aplicat pe sectorul de piele din partea dreaptd a corpului, in mod deschis, in
cantitate de 0,5 ml o singurd dati. Partea stangd a corpului a servit ca martor.
Preparatul s-a ldsat pe piele fird spilare pana la uscare. Reactia pielii s-a estimat

momentan, dupa terminarea expozitiei §i in continuare — peste 3, 24, 48 si 72 ore.

Tabelul 6. Determinarea reactiei pielii la aplicarea preparatului ,,FARMOL-CID” de
0 singura dati

Ne d/o cobailor in grupa hiperemie ] eruptii [ edem j
martor | experimentald Evoluarea reactiilor asupra pielii dupd 3 ore
1 | 0 0 0 0 0 0
2 pi 0 0 0 0 0 0
3 3 0 0 0 0 0 0
4 - 0 0 0 0 0 0
5 5 0 0 0 0 0 0
Evoluarea reactiilor asupra pielii dupd 24 de ore
1 | 0 0 0 0 0 0
2 2 0 0 0 0 0 0
3 5 0 0 0 0 0 0
4 - 0 0 0 0 0 0
5 5 0 0 0 0 0 0
Evoluarea reactiilor asupra pielii dupi 72 de ore

1 1 0 0 0 0 0 0
2 2 0 0 0 0 0 0
3 3 0 0 0 0 0 0
4 - 0 0 0 0 0 0
5 5 0 0 0 0 0 0

Suma de puncte 0 0 0 0 0 0




Rezultatele studiului ne-au demonstrat lipsa proprietatilor iritante. In timpul
expozitiei si dupa 72 ore dupi aplicarea preparatului reactia pielii la actiunea iritant,
schimbdri in starea generald a animalelor din grupa experimentatd au lipsit, suma
punctelor = 0 (tabelul 6). :

In aga fel, preparatul ,,FARMOL-CID” nu poseda actiune local iritantd asupra
pielii la cobaii masculi si femele.

4.4.  Determinarea propriettilor iritante asupra mucoasei ochiului

Studierea actiunii locale asupra mucoasei ochiului s-a efectuat pe 3 iepuri de
specie Sinsila, picurAndu-se in sacul conjunctival al ochiului drept o singura dat3 0,05
ml a preparatului investigat in stare nativi cu si fard spalare. Ochiul sting a servit
martor, picurindu-se 0,05 ml apa distilati. Starea mucoasei ochiului a fost evaluati
peste o ora, 3 ore, 24 ore, 4 zile, 7 zile (tabelul 7.).

S-a determinat ca preparatul ,,FARMOL-CID” in starea nativa (nedizolvati) in
conditii experimentale cu si fird spalare nu poseda actiune iritantd asupra mucoasei
ochiului la iepuri, se atribuie la clasa preparatelor cu actiune non-iritantd, suma
punctelor = 0.

Tabelul 7. Studierea actiunii iritante asupra mucoasei ochiului la iepuri

Termene Doza Suma Ne Conjunctiva Cornea
de anima- Irisul (gradul
opacitatii/
observatie baluri lului | secretie | edem hiperemie area zonei
opacititii)
3 ore Martor 0 1 0 0 0 0 0/0
0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
fara 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
cu 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 v 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
24 ore Martor 0 1 0 0 0 0 0/0
0 & 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
fara 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
cu 0 1 0 0 0 0 0/0
spilare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0
4 zile Martor 0 | 0 0 0 0 0/0
0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0

B P R—



fara 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0

cu 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0

7 zile Martor 0 1 0 0 0 0 0/0
0 2 0 0 0 0 0/0

0 3 0 0 0 0 0/0

fara 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0

cu 0 1 0 0 0 0 0/0
spalare 0 2 0 0 0 0 0/0
0 3 0 0 0 0 0/0

CONCLUZII

Dezinfectantul lichid pentru miini ,,FARMOL-CID” este un preparat 1n
componenta substantei active a céruia intra : alcool etilic, saruri cuaternare de amoniu
si albastru de metilen. Preparatul este produs intern, firma producédtoare — SRL
"LUXFARMOL”, r-nul Taraclia, s. Tvardita, Moldova.

Preparatul ,FARMOL-CID” este destinat pentru dezinfectarea curativd si
chirurgicalad a miinilor. ;

In laboratorul stiintific pericole chimice si toxicologie al Centrului National de
Sanatate Publicd s-au efectuat investigatii toxicologice a preparatului ,FARMOL-
CHy

Introducerea intragastrica a preparatului ,,FARMOL-CID” in doza 6332 mg/kg
m.c. (maxim posibila pentru administrare) nu a dus la pieirea animalelor (soareci).
Investigatiile obtinute denotd ci doza letald 50% (DLsy per os ) pentru soareci
masculi/femele — depaseste 6000 mg./kg m.c.

Investigatiile pentru determinarea proprietatilor dermato-rezorbtive la sobolani
femele/masculi ne denotd lipsa proprietdtilor toxice la aplicarea dermali a
preparatului. Dupa criteriul “doza-efect-pieire” doza letald DLsy dermala depiseste
6000 mg/kg m.c.

Pe parcursul investigarii actiunii local-iritants asupra pielii la cobai si mucoasei
ochiului la iepuri s-a determinat ci preparatul ,,FARMOL-CID” in stare nativi nu iritd
pielea si mucoasa ochiului.

Preparatul dezinfectant lichid pentru miini ,,FARMOL-CID” dupa clasificarea
acceptatd de OMS se atribuie:

1) la introducerea per os - la clasa IV (substanta slab toxica);

2) dupa actiunea dermato-rezorbtivi - la clasa IV (substanta slab toxici);

3) dupa actiunea iritantd asupra pielii - manifestarea actiunii iritante lipseste
(cl.IV);

4) dupd actiunea iritantd asupra mucoasei ochiului - manifestarea actiunii iritante
lipseste (cl.IV).
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