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Oblast’ techniky

Tento vynalez sa tyka zvlh¢ovacieho a lubrikainého
roztoku na oftalmologické pouzitie, ktory je zaloZeny na
glykogénovom polysacharide.

Doterajsi stav techniky

Je zname, Ze v niektorych pripadoch sa indikuje instila-
cia zvlh€ovacich a lubrika¢nych roztokov do oka. Vietky
tieto roztoky su o to ufinnejSie, o o viac napodobfiuji
funkcie prirodzenej slznej tekutiny.

Opisovany typ zvlhdovacieho a lubrikalného roztoku
ma preto ndzov ,umelé slzy“, i ked’ jeho kapacita napodo-
bilovat prirodzeni slznii tekutinu nie je tiplne vyhovujica.

Umel¢ slzy sa pouZivaju napriklad na zmiernenie pri-
znakov suchej keratokonjunktivitidy (keratoconjunctivitis
sicca), expozitnych keratopatii (indukovanych drazdivymi
latkami) a inych situdcii veducich k indukeii syndrému su-
chého oka. Tieto umelé slzy st navy¥e vhodné pre osoby
pouZivajice kontaktné $oSovky, hlavne tvrdé kontakiné $o-
Sovky.

Jednou vlastnostou, ktora sa pri umelych slzach vyZa-
duje, je to, aby vytvarali pocit pohodlia a svieZosti, ktory
pretrvéava po dostatoCny Cas.

V minulosti sa predpokladalo, Ze na dosiahnutie tohto
ciela by mali mat’ umelé slzy vysoku viskozitu, ¢o sa dosa-
hovalo priddvanim polymérov, ako su estery celulozy, po-
lyetylénglykol, polystyrénsulfonat alebo kyselina polyvi-
nylova.

Jednako v3ak takéto umelé slzy nenapodobiiuju uspo-
kojujicim spdsobom vlastnosti prirodzenej slznej tekutiny,
ktora ma, ako je zndme, skor nizku viskozitu (medzi 0,1 a
0,006 Pa. s; J. M. Tiffany, International Ophtalmology, 15,
371 az 376 (1991), H. Botner, T. Waaler a O. Wik, Drug
Development and Industrial Pharmacy, 16, 5, 755 aZz 768
(1990)).

Navy3e sa ukazalo, Ze viskozita vy33ia ako 0,02 Pa. s sa
vieobecne vnima ako nepohodlné pri pohybe ofnych vie-
¢ok (J. I Greaves, O. Olejnik a C. G .VVilson, Pharm.
Sciences, 2, 1, 13 az 31 (1992)). Viskozity presahujiice
0,04 az 0,05 Pa. s. tiez mdZu viest’ k oklazii slzného kanali-
ka a spOsobit, Ze pacient mé nepretrzity pocit cudzicho te-
lieska v oku (M. Amorosa, Principi di Tecnica, Farmaceu-
tica (Principles of Pharmaceutical Technology), 399
(1983)).

US patent 4 039 662 navrhuje, Ze tato nevyhoda by sa
mala odstranit’ prostrednictvom o&ného roztoku s nizkou
viskozitou, ktory obsahuje dextran alebo arabinogalaktan
spolo¢ne s benzylalkéniumchloridom. Uvedeny patent na-
vyZe konkrétne $pecifikuje, Ze polysacharidova zloZka sa-
motn4, bez benzylalkénium-chloridu, nemdZe zostat’ adsor-
bované na rohovku potas dostato¢ne dlhého ¢asového use-
ku (stpec 3, riadky 9 a# 13). Predpoklad sa, Ze vysvetle-
nim tohto spravania je, Z¢ sa polysacharidové &astice opi-
sané v uvedenom patente kombinujd s roztokom benzylal-
kéniumchloridu  prostrednictvom  elektrostatickych  sil.
Tym, ako sa zda, vznika komplex majaci elektronovy naboj
spOsobujici, Ze je makromolekula adsorbovana na povrch
rohovky (stipec 3, riadky 19 a% 37).

Dalej je z odbornej literatiry zname, e vodné roztoky
dextranu maju onkoticky tlak znagne vy$§i ako prirodzené
slzy (F. J. Holly a E. D. Esquivel, Colloid Osmotic Pressure
of Artificial Tears, Journal of Ocular Pharmacology, 1, 327
az 336 (1985)). Navzdory faktu, Ze tento poznatok je v
kontraste s principom, podla ktorého by mali byt fyzikalne

vlastnosti umelych siz pokial’ moZno najbliZ3ie fyzikalnym
vlastnostiam prirodzenych sz, Holly a kol. pripisujii lepsiu
znéSanlivost’ umelych siz zaloZenych na dextréne ¥pecific-
ky uvedenému vy§$iemu onkotickému tlaku.

V sG&asnosti sa s prekvapenim zistilo, Ze glykogénové
polysacharidy poskytuji o¢ny roztok s nizkou viskozitou a
nizkym onkotickym tlakom a vyvolavaja na rohovke pri-
jemny lubrikaény a zvlhéovali efekt, dokonca bez pritom-
nosti benzylalkéniumchloridu (tabul’ka 1).

Podstata vynalezu

Preto je cieFom predkladaného vynalezu poskytnat’ po-
uzitie glykogénového polysacharidu ako G&inncj zlozky, v
podstate zbavenej dusika, pokial sa stanovi spdsobom pod-
l'a Kjeldahla, na vyrobu o¢ného sterilného vodného rozto-
ku, ktory je vhodny ako umelé slzy.

Glykogénovy polysacharid je vyhodne ten, ktory je o-
pisany v patentc EP-B-0 654 048.

Rovnako sa zistilo, Ze navy$e k dalSiemu pretrvavaniu
v oku mbZe byt vodny roztok glykogénovych polysachari-
dov filtrovany na velkost’ ¢astic 0,2 pm, ¢im mdZe poskyt-
nit’ sterilné roztoky s koncentréciou aZ 12 % hmotn./objem.
Tieto roztoky majit navy3e nizku viskozitu a nizky onkotic-
ky tlak.

Mnozstvo glykogénového polysacharidu v o¢nom roz-
toku podla pritomného vynélezu je zvy&ajne 0,1 aZ 12 %
hmotn./objem.

Vyhodne je toto mnoZstvo 1 aZ 6 % hmotn./objem. ESte
vyhodnejsie je toto mnoZstvo 2 aZ 4 % hmotn./objem.

Oé&ny roztok podla pritomného vynalezu ma viskozitu
zvylajne medzi 1 az 9 mPa. s. Vyhodne mé viskozitu me-
dzi 2 a 7 mPa. s. Ete vyhodnejsie ma viskozitu medzi 2 a 6
mPa. s.

O¢ny roztok podla pritomného vyndlezu mé onkoticky
tlak zvy€ajne niz§i ako 0,67 kPa, vyhodne ma onkoticky
tlak niz8i ako 0,40 kPa.

O¢ny roztok podla uvedeného vynalezu méZe tiez ob-
sahovat” d’aldie beZné zloZky, ako su antioxidatné priprav-
ky, pufrovacie pripravky, zlageniny udrZiavajuce roztok
izotonicky so slznou tekutinou, stabilizaéné pripravky, far-
biva a pripravky tymto podobné.

Typickymi prikladmi antioxidainych pripravkov sd
cystein, kyselina askorbova a taurin. Posledny uvedeny je
rovnako obzvla3t’ vyhodny kvdli jeho ucinkom proti vol-
nym radikélom.

MnoZstvo antioxida¢ného pripravku oéného roztoku
podl'a uvedeného vynalezu sa mdZe velmi menit’ v zivis-
losti od zvoleného prostriedku. V konkrétnom priklade pre
taurin bude mnoZstvo vyhodne 0,1 az 0,6 % hmotn./objem
a vyhodnejsie 0,2 az 0,4 % hmotn./objem.

Typickymi prikladmi pufrovacich pripravkov st bora-
tové, hydrogenuhlititanové, acetatové a fosfatové pufrova-
cie pripravky a ich mnoZstvo sa zvoli tak, aby sa pH o¢né-
ho roztoku podFa pritomného vynalezu regulovalo na hod-
notu 5 a7 8.

Pufrovaci pripravok bude vyhodne fosfatovy pufor a
pH o&ného roztoku podl'a pritomného vynédlezu sa prispd-
sobi na hodnotu medzi 6,5 a 7.5.

Typickymi prikladmi zlu¢enin vhodnych na zaistenie
izotonicity o&ného roztoku podla pritomného vynélezu s
prirodzenou slznou tekutinou si glycerin, chlorid sodny a
mannitol.

Mno#stvo tychto zlugenin v onom roztoku podl'a pri-
tomného vynalezu sa bude iroko menit’ v zavislosti od
vopred zvoleného prostriedku. Konkrétne v pripade man-
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nitolu bude mnoZstvo vyhodne 0,5 aZ 3 % hmotn./objem.
Este vyhodnejsie bude mnoZstvo 1,5 aZ 2 hmotn./objem.

Prostriedok podla pritomného vynilezu mdze tiez ob-
sahovat' jeden alebo viacero konzervalnych prostriedkov
vybranych zo skupiny obsahujicej benzylalkéniumchlorid,
timerosal, metylparabény, etylparabény, propylparabény a
butylparabény.

Glykogénovy polysacharid pouZivany v prikladoch niz-
$ie sa extrahuje z organizmov Mytilus edulis alebo Mytilus
gallus provincialis spdsobom opisanym v EP-B-0 654 048 a
ma nasledujuce vlastnosti:

C: 44,44 %,

N: nie je pritomny",

redukujice sacharidy®®: nie su pritomné,
[alfa]p™: 198+1,0 (¢ = 1, voda),

priememé povrchové napiitie®:

3 % vodny roztok pri teplote 25 °C: 66,29 mN/m,
6 % vodny roztok pri teplote 25 °C: 61,04 mN/m,
3 % vodny roztok pri teplote 37 °C: 59,19 mN/m,
6 % vodny roztok pri teplote 37 °C: 58,20 mN/m,
kontaktny uhol so sklom™ pri teplote miestnosti (porovna-
vaci test s vodou poskytol vysledok 42°):

3 % vodny roztok: 32°,

6 % vodny roztok: 18°

Poznamky:
(1) stanovi sa spdsobom podl'a Kjeldahla,
(2) stanovi sa v sulade so sposobom opisanym v publikécii
F. D. Snell a Snell, Colorimetric Method of Analysis, New
York, zv. lil, str. 204 (1954),
(3) stanovi sa s pouzitim Laudovho pristroja na meranie
napitia,
(4) stanovi sa s pouZitim pristroja na meranie kontaktného
uhla firmy Face Contact Angle Meter, Kyovva Kaimenka-
gaki Co. Ltd., typ Nordtest.

Nasledujice priklady st uvedené ako ilustracia uvede-
ného vyndlezu bez toho, aby ho akymkol'vek sposobom li-
mitovali.

Priklady uskutoénenia vynalezu

Priklad 1
Priprava o&ného roztoku obsahujiceho glykogénovy poly-
sacharid (roztok A)

ZloZky MnoZstvo (g)
Glykogénovy polysacharid 3.0
D-mannitol 18
Taurin 03

Monohydrogénfosfore¢nan sodny . H,0 |02

Dihydrogénfosforeénan sodny . 12H:0  [1,6

Destilovana voda podla potreby do 100 mi

Uvedeny oény roztok sa pripravi rozpustenim vypoci-
tanych zlozZiek v predpisanom mnoZstve vody pri teplote 18
az 25 °C. Produkt sa potom, kvéli sterilizacii pripravku,
prefiltruje s pouZitim filtra 0,22 pm.

Roztok pripraveny tymto sposobom (teda roztok A) sa
rozdeli na davky s objemom 0,4 ml do ampuliek s obje-
mom 1 ml na jedno pouZitie. Roztok pripraveny tymto spo-
sobom ma nasledujice vlastnosti:

pH 718
osmolarita® 272

hustota‘® (g/ml) pri teplote 25 °C 1,024
hustota® (g/ml) pri teplote 37 °C 1,016
viskozita” (Pa. s) 0,005
onkoticky tlak® (kPa) 0,27
sterilita sterilnd
priemerné povrchové napitie® (m/Nm)

pri teplote 25 °C 61,80

pri teplote 37 °C 61,90
Poznamky:

(5) stanovi sa s pouZitim pristroja Knauer Automatic Os-
mometer,
(6) stanovi sa s pouZitim hustomeru Ken Da-310 M Mettler,
(7) stanovi sa s pouZitim rheometra Mettier Rheomat Rm-180,
(8) stanovi sa s pouzitim pristroja Osmomat 050 Colloid
Osmometer firmy Gonotec.

Za uvedenych podmienok je onkoticky tlak 3 %
hmotn./hmotn. roztoku dextrénu 2,19 kPa.

Priklad 2
Priprava roztoku B

Postupuje sa spdsobom podobnym postupu opisanému
v priklade 1 a pripravi sa druhy roztok obsahujtci:

Zlotky MnoZstvo (g)

Glykogénovy polysacharid 3.0

Mannitol 18

Chiorid sodny 0,070

Fosfatovy pufor pH7.1az74

Destilovana voda podfa potreby da 100 mt ]

Pripravi sa roztok, ktory mé nasledujice charakteristiky:
sterilita sterilna
onkoticky tlak® (kPa) 0,27
priememné povrchové napitie® (m/Nm)
pri teplote 25 °C 61,43
pri teplote 37 °C 60,02
Poznamky:

(3) stanovi sa ako v poznidmke (3) uvedenej skor,
(8) stanovi sa ako v poznamke (8) uvedenej skor.

Priklad 3
Priprava o&ného roztoku obsahujiiceho glykogénovy poly-
sacharid (roztok C)

Postupuje sa spdsobom podobnym postupu opisanému
v priklade 1 a pripravi sa treti roztok, ktory obsahuje:

Zlozky Mno3stvo (g) j
Glykogénovy polysacharid 30
D-mannito! 18
Taurin 0.3
Monohydrogénfosforatnan sodny . H,0 10,2

Dihydrogénfosforetnan sodny . 12 H,0 | 1,8

[Desmuvana voda podfa potreby do 50 mi

Roztok pripraveny tymto spésobom (roztok C) ma na-
sledujiice vlastnosti:

pH 7,30
hustota® (g/ml) pri teplote 20 °C 1,02252
sterilita sterilna
priemerné povrchové napétie® (m/Nm)

pri teplote 25 °C 72,81 £1,86
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Priklad 5
Priprava roztoku F

Postupom podobnym postupu opisanému v priklade 1
sa pripravi piaty roztok, ktory obsahuje:

Zlozky MnoZstvo (g)
Glykogénovy polysacharid 6,0
D-mannitol 18
Taurln 0.3

pri teplote 37 °C 69,97 £ 0,39
Kontaktny uhol pri teplote 25 °C®:
Sklo Metylakrylat Polyetylén Parafinovy Tefién Krélitia
vosk rohovka
123219 60,941 453157 94,385 58,2160 40,1+ 13,0
Kontaktny uhol pri teplote 37 °C*:
Sklo Metylakrylat Polyetylén Parafinovy Tefion Krélicia
vosk rohovka
161133 602+1.9 57570 95640 653£75 388+128

Monohydrogénfosforetnan sodny . H,0 0,2

Poznamky:

(3) stanovi sa sposobom podla Fergusona a Kenneyho
(1932), (J. M. Tiffany, N. Winter, G. Bliss, Curr. Eye Res.,
8,507 - 515 (1989)),

(4) stanovi sa spdsobom podla Tiffanyho (1990), (J. M.
Tiffany, Acta Ophtalmol, 68, 182-187(1990)),

(6) stanovi sa s pouZitim hustomeru Ken Da-310 M Met-
tler, Toledo.

Priklad 4
Priprava roztoku E

Postupom podobnym postupu opisanému v priklade 1
sa pripravi Stvrty roztok, ktory obsahuje:

Zlozky MnoZstvo (g)
Glykogénovy polysacharid 1,0
D-mannitol 18
Taurin 0.3

Monohydrogénfosforetnan sodny . H,0 0,2

Dihydrogénfosforeénan sodny . 12 H,0 |16

Destilované voda podfa potreby do 50 ml

Roztok pripraveny tymto sposobom (roztok E) ma na-
sledujice vlastnosti:

pH 7,32
hustota® (g/ml) pri teplote 20 °C 1,01602
sterilita sterilnd
priemerné povrchové napitie’® (m/Nm)
pri teplote 25 °C 72,94 £ 0,61
pri teplote 37 °C 70,08 + 0,22
Kontaktny uhol pri teplote 25 °C':
Sklo Metylakrylat Polyetylén Parafinovy Teflon Kraligia
vosk rohovka
113123 4431107 55614,3 7841286 67,9140 434 £142
Kontaktny uhol pri teptote 37 °C*:
Skio Metylakrylat Polyetylén Parafinovy Teflon Kralidia
vosk rohovka
139240 513279 393158 887275 6021129 198277

DihydrogénfosforeZnan sodny . 12H,0  |1,5

Destilovana voda podla potreby do 50 mi

Roztok pripraveny tymto spdsobom (roztok F) ma na-
sledujiice vlastnosti:

pH 7,38
hustota (g/ml) pri teplote 20 °C 1,03173
sterilita sterilnd
priemerné povrchové napitie® (m/Nm)
pri teplote 25 °C 73,76 + 0,91
pri teplote 37 °C 73,66 + 0,74
Kontaktny uhol pri teplote 25 °C*:
Sklo Metylakrylat Polyetylen Parafinovy Tefion Kralitia
vosk rohovka
10,7421 604+49 656169 909152 807167 98976
Kontaktny uhol pri teplote 37 °C**:
Skio Metylakrylat | Polyetylen Parafinovy Tefien Krali¢ia
vosk rohovka
176+37 BBR+27 528+41 953+36 8174112 288+108

Poznamky:

(3) stanovi sa spdsobom podla Fergusona a Kenneyho
(1932), (J. M. Tiffany, N. Winter, G. Bliss, Curr. Eye Res.,
8, 507 - 515 (1989)),

(4) stanovi sa spdsobom podla Tiffanyho (1990), (J. M.
Tiffany, Acta Ophtalmol., 68, 182-187(1990)),

(6) stanovi sa s pouitim hustomeru Ken Da-310 M Met-
tler, Toledo.

Priklad 6
Priprava roztoku G

Postupom podobnym postupu opisanému v priklade 1
sa pripravi 3iesty roztok, ktory obsahuje:

Zlozky Mnoistvo (g)
Glykegénovy polysacharid 9,0
D-mannitol 18
Taurin 03

Poznamky:

(3) stanovi sa spbsobom podla Fergusona a Kenneyho
(1932), (J. M. Tiffany, N. Winter, G. Bliss, Curr. Eye Res.,
8,507 - 515 (1989)),

(4) stanovi sa spésobom podla Tiffanyho (1990), (J. M.
Tiffany, Acta Ophtalmol., 68, 182-187(1990)),

(6) stanovi sa s pouzitim hustomeru Ken Da-310 M Met-
tler, Toledo.

Monchydrogénfosforetnan sodny . H,O (0,2

Dihydrogénfosforeénan sodny . 12 H.0 1.5

Destilovand voda podfa potreby do 50 ml

Roztok pripraveny tymto spdsobom (roztok G) mé nasle-
dujuce viastnosti:

pH 7,27
hustota® (g/ml) pri teplote 20 °C 1,04122
sterilita sterilna
priemerné povrchové napétie“) (v Nm)

pri teplote 25 °C 74,37+ 0,26
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pri teplote 37 °C 72,63 £0,95
Kontaktny uhol pri teplote 25 °Ct:
Skla Metylakrylat Polyetylén Parafinovy Tefion Kralizia
vosk rohovka
128422 55814, 543152 100330 873:19 355+99
Kontaktny uhol pri teplote 37 °C*:
Skio Melylakrylat Polyetylén Parafinovy Teflon Kralicia
vosk rohovka
152433 540+31 56,8146 044115 763+46 207243
Poznamky:

(3) stanovi sa spésobom podla Fergusona a Kenneyho
(1932), (J. M. Tiffany, N. Winter, G. Bliss, Curr. Eye Res.,
8,507 - 515 (1989)),

(4) stanovi sa spdsobom podla Tiffanyho (1990), (J. M.
Tiffany, Acta Ophtalmol., 68, 182-187(1990)),

(6) stanovi sa s pouZitim hustomeru Ken Da-310 M Met-
tler, Toledo.

Test 1

S roztokom A sa vykona dvojity slepy pokus, s pouZi-
tim o&ného roztoku Dacriosol™ spolo¢nosti Alcon (roztok
D), ako pripravku na porovnanie, ktory obsahuje 0,1 %
dextranu a 0,3 % hydroxypropylmetylcelulozy ako G¢innej
zlozZky.

Pokus sa vykona na 11 zdravych osobach, z ktorych 2
s postihnuté miernym s¢ervenanim oboch odi v dosledku
Castej prace s potitatom, zatial’ ¢o 1 osoba ma séervenanic,
opét’ oboch odi, ako ddsledok zatinajlicej nadchy alergickej
povahy.

Do l'avého oka kaZdej osoby sa instiluje jedna kvapka
(ekvivalentna priblizne 0,05 ml) roztoku A a do pravého o-
ka sa instiluje jedna kvapka roztoku D.

Za 10 aZz 15 minat po aplikécii sa osoby poZiadaji, aby
opisali svoje pocity v dotazniku tak, Ze umiestnia kriZik na

90 mm linku za¢inajicu od minimalneho (0 -tplna absencia
pocitu) po maximalny (vyrazny) pocit. Vzdialenost' kriZika
od zaliatku vyjadrend v milimetroch vyjadruje skore pre
prisludny pocit.

Do iivahy sa zoberua nasledujice parametre:

a) pocit pohodlia v o&iach,

b) pocit svieZosti v otiach,

c) pocit vihka,

d) viskozita,

¢) palenie,

f) bolest,

g) slzenie,

h) pocit pritomnosti cudzieho telieska,
i) zahmlené videnie a

j) stervenanie spojivky.

Z tabulick I a II vyplyva, Ze oba roztoky su dobre tole-
rované a Ze po potiatolnej faze, kedy Ziadna z osdb neuva-
dzala rozdiel v pocite, po asi 5 aZz 10 minttach navodi roz-
tok A vi&si pocit pohodlia, svieZosti a vihkosti, men3i pocit
viskozity a slzenia, s naslednym men$im pocitom cudzieho
telieska a zahmlenym videnim. Toto subjektivne stanovenie
sa potvrdi meranim viskozit oboch pripravkov (0,00202 Pa.
s pre roztok A a 0,0076 Pa. s pre roztok D). Tri osoby pos-
tihnuté s¢ervenanim o&i mali vyraznejsiu redukciu s¢erve-
nania v pripade pouZitia roztoku A.

Opisany pokus sa roziri o d’alich 23 osdb. I tu sa opat
bert do uvahy nasledujuce parametre:

a) pocit pohodlia v o&iach,

b) pocit svieZosti v o&iach,

¢) pocit vihka,

d) viskozita,

¢) palenie,

f) bolest’,

g) slzenie,

h) pocit pritomnosti cudzieho telieska,
i) zahmlené videnie a

j) s€ervenanie spojivky.

Tento experiment vedie k zisku udajov podobnych tym,
ktoré su uvedené v tabulkach I all.

Taburka |  Uginky roztoku A po jedinej aplikacii
[ Okeo Pohodlie | Sviefost |Vihkost |Viskozita |Pélenie |Bolest Slzenie | Cudzie Zahml. SZervenanie
teleso videnie

1 L 25 5.1 3.0 05 0 0 0 0 0 0

2 L 15 39 38 6.2 0 0 0 0 [1] 0

3 L 1,0 37 1.0 0 0 0 0 0 0 0

4 L 2.8 28 2.8 05 0 1] 0.4 0 0 0

5 L 03 03 0 038 0 0 0 0 0 0

(] L 7.7 7.7 78 0 0 0 0 0 0 0

7 L 73 73 72 4] Q 0 Q a 4] 4]

8 L 4.0 4.0 40 [+] 0 [} 9 Q o 0

9 L 6.5 65 90 6,7 4] 1] 0 0 0 0

10 L 6,0 6.1 55 0 0 0 0 0 o] 0

1 L 6,2 6,7 46 0 0 0 19 0 Q 0
Priem. 42 49 a4 1,3 0,0 0,0 02 0,0 0,0 0,0
3 2,68 223 283 2,58 0,00 0,00 0,57 0.00 0,00 0,00

* mierna redukcia s¢ervenania, kioré bolo pritomné pred aplikaciou

** zna&nd redukcia s¢ervenania, ktoré bolo pritomné pred aplikaciou
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Tabutka Il Uginky roztoku D po jedinej aplikacii

c Oko Pohodlie |Sviezost |Vihkost |Viskczita |Palenie |Bolest Slzenie | Cudzie Zahml. SZervenanie
teleso videnie

1 R 2.8 37 57 04 0 0 15 0 0 0

2 R 45 45 46 1,8 [ 0 0 (4} 0 0

3 R 1,0 19 09 6.8 0 0 0 0.5 28 0

4 R 28 27 52 6,9 0 0 0,5 0 3 0

5 R 17 15 0 0 [ 0 0 0 0 0

6 R 48 8,0 8,0 0 1,0 0 11 0 0 0

7 R 30 29 2,9 7.7 0 0 0 0 0 0

8 R 40 17 0,9 0 0 0 0 0 0 0

9 R 6.5 1,5 0,0 16 0 0 0 0 0 0

10 R 6,1 8.1 70 0,7 0,7 0.7 1,4 09 07 2]

1 R 1.1 11 28 1.3 6.7 Q 1.7 27 0 0
Priem. 35 34 3,5 25 08 Q,1 06 0,4 06 0.0
+ 1,88 2.5t 2,83 3,07 2,00 0,21 071 0383 1,186 0,00

* mierna redukcia s¢ervenania, ktoré bolo pritomné pred aplikaciou

PATENTOVE NAROKY

1. Pouzitie glykogénového polysacharidu ako G&innej
zlozky, v podstate zbavenej dusika, pokial sa stanovi spo-
sobom podl'a Kjeldahla, na vyrobu o¢ného sterilného vod-
ného roztoku, ktory je vhodny ako umelé slzy.

2. Pouzitie podla naroku 1, kde mnoZstvo glykogéno-
vého polysacharidu je 0,1 aZ 12 % hmotn./objem.

3. Pouzitie podl'a naroku 2, kde mnoZstvo glykogéno-
vého polysacharidu je 1 aZ 6 % hmotn./objem.

4. Pouzitie podla naroku 3, kde mnoZstvo glykogéno-
vého polysacharidu je 2 aZ 4 % hmotn./objem.

5. Pouzitie podla ktoréhokof'vek z uvedenych narokov,
kde dalej obsahuje antioxidaény pripravok.

6. Pouzitie podl'a naroku 5, kde antioxidaénym priprav-
kom je taurin.

7. Pouzitie podla ktoréhokol'vek z uvedenych narokov,
kde d'alej obsahuje pripravok na regulaciu izotonicity.

8. Pouzitie podla naroku 7, kde pripravkom na regula-
ciu izotonicity je mannitol.

9. Pouzitie podl'a ktoréhokol'vek z uvedenych nérokov,
kde jeho pH je pufrované na hodnotu medzi 5 a 8.

10. PouZitie podl'a naroku 9, kde jeho pH je pufrované
na hodnotu medzi 6,5 a 7,5.

11. Pouzitie podla ktoréhokol'vek z uvedenych naro-
kov, kde jeho viskozita je 1 az 9 mPa. s.

12. Pouzitie podla ktoréhokol'vek z uvedenych néro-
kov, kde jeho onkoticky tlak je mensi ako 0,67 kPa.

13. Pouzitie podla naroku 12, kde jeho onkoticky tlak
Jje mensi ako 0,40 kPa.

__Koniec dokumentu
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