MD 2229 F1 2003.08.31

I H

MD 2229 F1 2003.08.31
REPUBLICA MOLDOVA

(19) Agentia de Stat
pentru Protectia Proprietatii Industriale

an 2229 a3 F1

1) Int. CL": A 61 K 31/722;
P 17/00, 17/02

(12) BREVET DE INVENTIE

Hotararea de acordare a brevetului de inventie poate fi
revocati in termen de 6 luni de la data publicirii

(21) Nr. depozit: a 2003 0106
(22) Data depozit: 2003.04.18

(45) Data publicarii hotirarii de
acordare a brevetului:
2003.08.31, BOPI nr. 8/2003

(71) Solicitant: DANU Maria, MD
(72) Inventator: DANU Maria, MD
(73) Titular: DANU Maria, MD

(54) Metoda de tratament al ulcerelor trofice ale gambei pe fundal de
insuficientd venoasa cronici a membrelor inferioare

(57) Rezumat:

1

Inventia se referd la medicind §i anume la
chirurgia vasculara.

2
sului biologic activ chitozan in primele 3...4 zile
zilnic, In urmétoarele zile peste 1...2 zile, totodata

Esenta inventiei consti in aceea ci dupd 5 crusta formatd se prelucreaza zilnic cu o solutie de
asanarea ulcerului trofic de microflora patogenica antiseptic.
si tesuturile necrotice, inhibarea inflamarii siste- Revendiciri: 1
mice si topice, se efectueazi stimularea epitelizarii,
cresterii i maturdrii tesutului conjunctiv al ulce-
rului trofic prin aplicarea pe suprafata lui a adao- 10



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

MD 2229 F1 2003.08.31

Descriere:

Inventia se referd la medicind si anume la chirurgia vasculari.

Este cunoscutd metoda de tratament al ulcerelor trofice varicoase care include asanarea ulcerului
trofic de microflora patogenici si tesuturile necrotice, inhibarea inflamarii sistemice, stimularea cresterii,
maturdrii tesutului conjunctiv si epitelizarea ulcerului trofic. Componentele principale ale terapiei
antibacteriene topice sunt pansamentul cu solutii, emulsii §i unguente antiseptice care contin diferite
antibiotice, sulfanilamide si alte preparate cu actiune antibacteriand. Dupa curdtarea suprafetei ulcerului
trofic se aplica diverse substante medicamentoase ce stimuleaza procesele de regenerare si contribuie la o
vindecare mai rapidd a ulcerului, de exemplu: unguentul Visnevski, balsamul Schostakovski, ulei de
cdtind albid. De asemenea se utilizeazi enzime proteolitice ce conditioneaza liza tesuturilor necrotice si au
actiune antiinflamatoare si antiedematoasa [1].

Dezavantajul metodei cunoscute este termenul indelungat de vindecare a ulcerului trofic.

Problema pe care o rezolvd inventia este reducerea termenului de tratament si sporirea efectului
curativ.

Problema se solutioneaza prin aceea cd dupd asanarea ulcerului trofic de microflora patogenicd si
tesuturile necrotice, inhibarea inflamarii sistemice §i topice, se efectueaza stimularea cresterii, maturarii
tesutului conjunctiv si epitelizarea ulcerului trofic prin aplicarea pe suprafata lui a adaosului biologic
activ chitozan in primele 3...4 zile zilnic, in urmatoarele zile peste 1...2 zile, totodatd crusta formata se
prelucreaza zilnic cu o solutie de antiseptic.

Ulcerul trofic reprezintd un defect cutanat care apare, de obicei, in treimea inferioard a suprafetei
mediane a gambei — in zona disfunctiilor trofice mai pronuntate. Dezvoltarea ulcerului este conditionata
de un sir de mecanisme patogenetice. Conform observarilor noastre, utilizarea adaosului biologic activ
chitozan (ABA chitozan) pentru tratamentul topic al ulcerului trofic face posibild actiunea asupra unor
verigi patogenetice de dezvoltare a patologiei date atat datoritd proprietitilor sale cunoscute, cat si
datoritad celor descoperite recent. Adaosul biologic activ chitozan (bittp:/fianshitehnoru/refer].asp, gasit
la 2003.03.06) adsoarbe moleculele adezive aflate pe suprafata celulelor endoteliale care se leaga selectiv
cu anumite tipuri de leucocite (T-limfocite §i macrofagi). Astfel, el impiedica fixdrii in capilar a
leucocitelor care devin o cauzi a obstructiei vasului, a micsordrii circulatiei capilare si dezvoltarii
micronecrozelor tesuturilor. In afari de aceasta, ABA chitozan leagd metabolitii toxici, enzimele
proteolitice si radicalii liberi care se elimind din leucocitele activate si contribuie la evolutia inflamatiei
cronice si influenteaza negativ asupra procesului de epitelizare a ulcerului trofic. ABA chitozan leagi, de
asemenea, fibrina, polimerizarea cireia duce la formarea in jurul capilarelor a ,,mansetelor fibrinice”, ceea
ce deregleazd metabolismul normal si accelereaza procesul necrobiotic. El amelioreazi procesele de
regenerare a celulelor si tesuturilor, are actiune antiinflamatoare. De asemenea s-a stabilit ca utilizarea
ABA chitozan contribuie la largirea capilarelor, imbunatatirea circuitelor sangvin si limfatic al tesuturilor
adiacente. La aplicarea ABA chitozan pe suprafata ulcerului trofic se formeaza o crusta care nu provoaca
reactia de eliminare, concreste usor cu tesuturile si prezintd un mediu nutritiv pentru cresterea celulelor
cutanate proprii. S-a stabilit ¢4 ABA chitozan activeazi vindecarea suprafetei ulcerului trofic fard a se
forma cicatrice, deoarece stimuleazi cresterea fibrelor tisulare colagene care asiguri elasticitatea pielii. in
afard de aceasta, se juguleaza rapid sindromul algic in regiunea ulcerului trofic, ceea ce reprezintd un
moment important in tratament. Prelucrarea zilnicd a crustei formate cu solutie antisepticd contribuie la
formarea invelisului protector care nu lasd sa treacd agentii bacterieni in interior si amplificd actiunea
antibacteriand a ABA chitozan nemijlocit pe suprafata ulcerului. Avantajele metodei propuse sunt de
asemenea reducerea consumului de material de pansament, posibilitatea ca pacientul si-si prelucreze
singur suprafata ulcerului trofic si reducerea perioadei de tratament.

Rezultatul este accelerarea procesului de regenerare a tesutului conjunctiv si de epitelizare a ulcerului
trofic.

Metoda propusd se realizeaza in modul urmétor. Mai intéi se efectueaza asanarea ulcerului trofic de
microflora patogend si tesuturile necrotice, inhibarea inflamarii sistemice si topice. Principalele
componente ale terapiei sunt antibioticele cu un spectru larg de actiune (penicilinele sau cefalosporinele
semisintetice) care se indicd parenteral sau peroral. Suplimentar se indicd infuzii de preparate reologice
active (reopoliglucind, trental, aspisol etc.). Tratamentul local al ulcerului trofic include toaleta zilnica de
doud-trei ori pe zi a suprafetei ulceroase cu un burete moale si solutie antiseptica (dimexid, eplan,
dioxidin, clorhexidin, citeal, solutie de permanganat de kaliu, infuzii de romanita sau dentitd). Dupa
aceasta se aplicd un pansament cu unguent solubil in apd avand activitate osmoticd (levosin, levomicol,
dioxicol etc.), pansamente absorbante speciale (carbonat) si un bandaj elastic. Pentru a preveni macerarea
tesuturilor moi pe periferia ulcerului trofic este oportun de a aplica un unguent cu oxid de zinc sau de a
prelucra pielea cu o solutie slaba de nitrat de argint. Dupa curdtirea suprafetei plagii, aparitia granulatiilor,
acalmia inflamatiei perifocale §i micsorarea exsudatiei se efectueaza stimularea cresterii, maturdrii
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tesutului conjunctiv si epitelizarea ulcerului trofic prin aplicarea pe el a ABA chitozan in primele 3...4 zile
zilnic, iar n urmditoarele zile peste 1...2 zile, totodatd crusta formatd se prelucreazi zilnic cu o solutie de
antiseptic. Dupa epitelizarea suprafetei ulcerului trofic crusta se desprinde de la sine, fard a se forma
cicatrice.

Metoda propusd a fost incercatd pentru 20 bolnavi. La toti bolnavii s-a produs epitelizarea ulcerului
trofic fird a se forma cicatrice. Perioada medie de tratament al bolnavilor a constituit 1 lun. In functie de
dimensiunile ulcerului trofic, caracterul lui si timpul care s-a scurs din momentul formarii lui, precum si
de etiologia insuficientei venoase, tratamentul dureaza de la 21 zile pana la 1,5 luni, ceea ce este cu mult
mai putin in comparatie cu metoda traditionali de tratament, care dureazi de la 4 luni la 1,5 ani. In decurs
de 3 Iuni — 1,5 ani la pacientii tratati conform metodei propuse recidive nu s-au observat.

Exemplul. Bolnava L., 75 ani, s-a adresat pe 25.11.2002 cu acuze la sensibilitate la o durere brusca in
regiunea treimii inferioare a gambei stangi. In cadrul examenului s-a depistat: defectul pielii 10 cu 12 cm
in treimea inferioard a gambei stAngi, infiltrat pronuntat si edem in jurul lui. Fundul ulcerului este acoperit
cu fibrind i depunere seropurulentd. S-a ficut insdméntarea la microflord. A fost depistat bacilul
piocianic. Pe baza anamnezei si a datelor obtinute in cadrul examenului medical s-a stabilit diagnosticul:
Insuficientd circulatorie, boald ischemicd a cardului. Stenocardie. Boald hipertonicd H4. Diabet zaharat,
stadiul II. Hepatitd cronicd. Angiopatie diabeticd. Insuficientd venoasid a membrelor inferioare. Ulcer
cronic al treimii inferioare a gambei stdngi. Pana a se adresa, bolnava s-a tratat in conditii de ambulator
timp de 5 luni fard un efect curativ sesizabil. S-a efectuat tratamentul conform metodei propuse. S-a
prescris tratament tonic general, precum si preparate ce imbundtatesc microcirculatia. Timp de 15 zile
zilnic s-a prelucrat local suprafata ulcerului cu solutie de apd oxigenatd de 3%, in jurul ulcerului s-a
prelucrat cu solutie alcoolica de 75...96%, apoi s-a presarat praf de acid boric i s-a aplicat un pansament
imbibat cu solutie hipertonica sau cu solutie de furacilind. La a 16-a zi suprafata ulcerului trofic s-a
acoperit cu granulatii. Dupa prelucrarea ulcerului trofic cu solutie de furacilind pe suprafata lui s-a aplicat
ABA chitozan in formi de praf. in urmitoarele 3 zile suprafata ulcerului s-a prelucrat mai intdi cu solutie
de furacilind, apoi s-a aplicat ABA chitozan. Treptat toatd suprafata ulcerului trofic s-a acoperit cu o
crusti subtire care cu fiecare prelucrare devenea tot mai groasa. In urmitoarele 6 zile crusta s-a prelucrat
cu solutie de furacilind zilnic, iar ABA chitozan se aplica pe ea peste o zi. La a 8-a zi dupa pansarea cu
chitozan portiunea cutanatd in jurul ulcerului trofic a devenit de culoare roz-pal, la palpare nu este
dureroasd, inflamatia perifocald a disparut. In urmitoarele 9 zile crusta s-a prelucrat cu solutie de
furacilind zilnic, iar ABA chitozan se aplica o datd la 3 zile. La a 20-a zi crusta a cdzut de la sine,
epitelizarea ulcerului trofic s-a produs fard formarea cicatricei. Pe parcursul urmétoarelor 3 luni recidive
nu s-au observat.
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(57) Revendicare:

Metodéd de tratament al ulcerelor trofice ale gambei pe fundal de insuficientd venoasd cronica a
membrelor inferioare care include asanarea ulcerului trofic de microflora patogenicd si tesuturile
necrotice, inhibarea inflamdrii sistemice i topice, stimularea cresterii, maturdrii tesutului conjunctiv si
epitelizarea ulcerului trofic, caracterizata prin aceea ca stimularea cresterii, maturarea tesutului
conjunctiv si epitelizarea ulcerului trofic se efectueaza prin aplicarea pe suprafata lui a adaosului biologic
activ chitozan in primele 3...4 zile zilnic, in urmaétoarele zile peste 1...2 zile, totodatd crusta formatd pe
suprafata ulcerului trofic se prelucreaza zilnic cu o solutie de antiseptic.
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