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(54) Pripravok na lie¢enie koZnych onemocneni

Vyndlez sa tyka pripravku na liecenie
koZnych onemocneni v huminnej medicine naj-
mi: Pyodermie - Impetigo vulgaris, Dermato=
mykozy, Scabies a v menSej miere na Acne
vulgaris, Ulcus cruris a Exsema microbidle.

Pri lie&be Pyodermie - Impetigo vulgaris
pri celkovej i lokdlnej sa pouzivajd anti-
biotika: chloramphenicol ung., tetracyklin
ung. a framykoin ung. Okrem antibiotik sa
poufivajd aj sulfonamidy. Nevyhody vydsie
spominanych liedivych pripravkov je vyvold~
vanie alergizdcii a rezistenciu danych mi-
kroorganizmov.

Pri lielbe celkovej dermatomykozy sa po~
usivaji gricin /griseofulvin//NDR/, ktory
mi tie? ne¥iaddce vedlaj$ie d&inky, vyvola-
va okrem injch aj neurologické a alergické
prejavy. Pri lokdlnej dermatomykoze sa po-~
u¥iva salifungin /S5~bromsalicyl-4-chlorani-
lidum 0,5 g, triaetylglycol q. s. v 25 ml
roztoku/ /Galena/; mykoseptin /acidum unde-~
cylenicum 5 g, zincum undecylanicum 20 §g
v 100 g masti/ /Lé&iva/; myco-polycid krém
/chlorimidazol hydrochloricum 5 %/ /Grunen-
thal, NSR/; myccsolon ung. /21-/desoxy~-N~-
-methyl~N"-piperazinyl/-prednisolonum hydro=
chloricum 0,25 %, miconazolum 2 Z v masto-
vom zdklade/ /Richter, MLR/ a iné. Nevyhody,
niektoré z nich vyvoldvajid precitlivelost,
iritadne dermatitis, niekedy erytém a pod.

Acne vulgaris, pri lielbe tohto onemocne-
nia prakticky neexistuje preparit, ktory by
nevyvoldval drézdivost. Vi&8inou sa pouiva-
ji pripravky ako pri lielbe pyodermie /naj-
mi hydrokortizonové masti s prisadami anti-
bakteridlnymi, alebo antibiotikami/.

Pri liedbe Ulcus cruris - pri hodne zne-
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distenvch spodin vredov - Lavage /obklady/,
pri ambulantnfch oSetreniach nevhodné.
Okrem toho sa asto aplikujd antibiotické
masti, ktorych nevyhodou je, Ze po dlh3om
pouzivani vyvoldvajd precitlivelost a rezi=-
stenciu. ’ :
Scabies - na jeho liedbu sa pouZiva Sca-
bitol /phenylum salicylicum 4,6 g, benzylum
benzoicum 9,2 g v 100 ml roztoku/ /Galena/,

Scabilan a pod. Nevyhody ~ vyvoldvajd pre-
citlivelost.
Exséma microbidle - ide o alergické o-

chorenie. Aplikujd sa najlastejSie antibio-
tické masti, masti z rady sulfonamidov.
Nevyhody - alergizdcie. PIX pasty - nevy-
hodne pre zdpach, farbivost a drdZdivost
pokoZky.

Podstatou vyndlezu je pripravok na liele-.
nie ko%Znych onemocneni, kde d&innou ldtkou
je monohalogénoctan mednaty vzorca
Cu/XCH)C00/y, kde X znamend fludr, chlor,
brom, alebo jod, alebo jeho hydrdt, alebo
adukt s t-fenyl-2,3~dimetyl-5-pyrazolom
/antipyrin/ a mastovy zdklad.

Monojodoctan mednaty, zloZenia
Cu/ICH7C00/5, bol pripraveny /M. Melnik,
Acta Chem. Scand., 25 /1971/1977/, reakciou
zédsaditého uhliditanu mednatého a koncen-—
trovaného vodného roztoku kyseliny mono-
jodoctovej v moldrnom pomere 1:2 v prospech
kyseliny. Vznikruty modro-zeleny produkt,
bol filtrdciou oddeleny, na filtri premy-

. vany destilovanou vodou a volne sufeny na

vzduchu.

ZloZenie izolovaného produktu sa urdil .
na ziklade. vysledkov analyzy medi, uhlika
a vodika. Rozborom infradervenych spektier
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v Nujol suspenzii meranych, sa zistili, Ze
obidva atomy kyslika karboxylovych skupin
sa via¥u systémom syn~syn na atomy medi.
Spektra elektrénovej paramagnetickej rezo-
nancie, merané pri laboratornej teplote,

sd typicke pre komplexy Cu/II/ s hodnotou
efektivneho spinu, § = 1. Elektronové spek-
tra tohto komplexu, merané taktieZ v Nujol
suspenzii, vykazovali dva charakteristické
pdsy, odpovedajice pritomnosti dvojjadro-
vych molekdl v Htruktdre tohto komplexu.

7 hladiska magnetického, patri tento kom-
plex medzi magneticky nezriedené mednaté
komplexy. Priebeh magnetickej susceptibili-
ty v zdvislosti na teplote, je velmi cha-
rakteristicky pre komplex s dvojjadrovou
§truktirou.

Na zédklade vysledkov spektier a magnetic-
kych merani sa usudzuje, Ze monojodoctan
mednaty je dvojjadrovej Struktdry typu oc-
tanu mednatého /J. N. van Niekerk a F. R,
L. Schoening, Acta Crystallogr., 6 /1953/
227/.

Ostatné zldZeniny v¥eobecného vzorca

_ Cu/XCH,C00/9L, kde X znamend £luér, chlor,
brém, alebo jod a L znamend vodu, alebo
1-fenyl-2,3~dimetyl-5-pyrazolon; boli pri-
pravené analogicky ako monojédoctan medna-
ty /K. 8. Patel a J. A. Faniran, J. Inorg.
Nucl. Chem., 39 /1977/ 1149; M. Melnik,
Finn. Chem. Lett., /1974/ 142 a lit., tam
citovand/. .

Adukty s 1-fenyl-2,3-dimetyl-5~pyrazo-
lonom bol pripraveny reakciou zdkladnych
komplexov zloZenia Cu/XCH2C00/3 s 1-fenyl-~
~2,3-dimetyl-5-pyrazolom v prostredi meta-
nolu v moldrnom pomere 1:1 /M. Melnik,
Fiann. Chem. Lett., /1974/ 142/.

Spektrdlne a magnetické vlastnosti tych-
to aduktov sd analogické monojdodoctanu med-
natému, &o dovoluje predpokladat analogickd
ftruktdru typu octanu mednatého.

Tento pripravok je moZno aplikovat am-
bulantne, nie je riziko alergizicie, rezi-
stencie, nezapdcha, nedrdidi, nefarbi, jed-
noduchd priprava a v neposlednom rade eko-
nomicky vyhodne.

Mastové zdklady st rdzne, vybrali sa:

Ambiderman /n. p. LéEiva, Praha/ zloZenia:

metylparaben 0,20 g
propylparaben 0,05 g
tekuty parafin 31,50 g
izopropylpalmitét 8,00 g
biely vosk 8,00 g
cetylalkohol 3,00 g
solvasol. 0 100 % 4,00 g
polynol A 1,00 g
propylenglykol dest. 5,00 g
carbopol 940 0,10 g
trietanolamin 0,73 g
dimeneralizovand voda ster. 32,02 g

Synderman CH /n. p. Lé&iva, Praha/ zloZenia:

Alcoholia lanae 6,00 g
cera japonica 0,50 g
,cera alba 1,00 g
Mon C /glycerylmonostearan/ 0,50 g
ceresium 8,00 g
paraffinum solidum 6,00 g
paraffinum liquidum 36,00 g
metylparabenum 0,20 g
tocoferylium aceticum 100 Z 0,02 g
vagelinum flavum 41,78 g
Protegin /vyrobok Th. Goldschmidt AG, NSR/

zloZenia:

1 % kyselina boritd, kyselina citronové a
kyselina octovéd,
1 % cholesterin

1 gifor

20 siry -

3 7 tanin

10 % oxichlorid bismutity
10 % oxid zinodnaty

BN

Komplexné zlileniny vSeobecného vzorca
Cu/XCH7C00/3, kde X znamend fluor, chldr,
brom, alebo jod, ako aj ich adukty s vodou,
¢i 1-fenyl-2,3-dimetyl-5-pyrazolom, boli
ski¥ané na baktériach tychto druhov:
Staphylococcus aureus MAV 43/60, Escheri-
chia coli 324/70 a Pseudomonas aeruginosa
79/70. Antifungdlna aktivita zasa na:
Trichophyton mantagrophytes var. interdi-
gitale, Trichophyton mentagrophytes var.
granulosa, Microsporum gypseum a Epider-
mophyton floccosum,

Stanovenie minimdlnej inhibi¥nej koncen-
tridcie /MIC/ sa robilo v tekutom médiu, pre
S5taphylococcus .aureus v Mueller-Hintonovom
bujone /vyrcbca Imuna, SariSské Michalany/.
Pre Escherichia coli minimdlnu pSdu 2loZe-
nia: /L. Drobnica, Habilita&nd prdca, CHTF,
sv8T, Bratislava, 1962/

KZHP04
RHPO,
citran sodny
MgS0y4 . 7Hy0
moéovina
glukoza
dest. voda

Pre Pseudomonas aeruginosu minimdlnu
pddu podla /Eagon, R. G, a P. V. Philbs,

‘Can. J. Biochem., 49 /1971/ 103/, zloZenia:

glukoza 5,4 g

KoHPO4 7,0 g

KHoPO4 3,0 g

INH4/ 2504 0,9 g

MgS0, resp. MgS04 . 7H20 0,6 g resp. 1,2 g
pH = 7

Pri testovani antimikrobidlneho ud&inku
sa pouzila suspenzia o hustote 108/m1 mikro-
biidlnych jedincov. Suspenzia sa pripravila
2z 20 hodinovych kultdr v prisludnych Ziv-
nych roztokoch. Pracovalo sa s koncentréd-
ciou Cu/II/ komplexov 100, 250, 500 a
1 000 pug/ml. Uvedené mnoZstvo komplexu sa
rozpustilo v 0,01 ml dimetylsulfoxidu a po
pridani prislufnej Zivnej pbdy pxidala
bakteridlna suspenzia v mno¥stve 0,1 ml.
Inkub4cia prebiehala v termostate 48 hod
pri teplote 37 ©C. Po inkubdcii vzorky boli
vyo¥kované na pevnd pddu /krvny agar/ a po
2% hod od&itali sa vysledky. Od&itanim ras-
tu, alebo zibrany sa takto zistil koeficient
inhibicie. ’ .

Dermatofyty sa kultivovali na Eikmom
Sabourandovom agare /vyrobca Imuna, Jaris-
ské Michalany/ 21 dni. Pri testovani sa po-
u¥ili tie isté koncentrdcie ako pri bakté-
riach. Inkubdcia prebiehala pri izbovej
teplote /18-22 °C/. Od&itanie rastu resp.
koeficientu inhibicie sa robili po 7, 14
a 21 diioch. Kazdy pokus sa doplnil kontrol-
nym testom.

MIC pre testované komplexy Cu/II/ sa
znifovala v rade Cu/ICH7C00/2 »Cu/BrCH3C00/3
> Cu/C1CH2C00/9 > Cu/FCH2C00/2. V pripade
monojodoctanu mednatého bola najvyraznej-
8ia a pohybovala sa okolo 100 pg/ml, Je
zaujimavé, ¥e hydrdty, ako aj ich adukty
s 1-fenyl-2,3-dimetyl~5-pyrazolom, vykazo~
vali prakticky tie isté hodnoty MIC.

Pre testovanie v humdnne]j medicine, bol
vybrany monojdédoctan mednaty, ktory vykazo-
val v laboratornych skiddkach na spominané
baktérie, ako aj dermatofyty, najvy¥8i d-
&inok. V huménnej medicine boli robené kili-
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nické skiSky pre tieto onemocnenia: mokvanie, olupovanie, impetiginizdcia a
Pyodermie ~ Impetige vulgaris, Dermatomyko- lichenifikdcia. Zo subjektivnych obtia¥i:
2y, Acne vulgaris, Ulcus cruris, Scabies a svrbenie, pdlenie a bolestivost. Pred a po
Exséma microbidle. Monojdédoctan mednaty sa zatati lielby sa robila kultivdcia. Lie&ba
pouzil v koncentrdciach 0,5, i, 2 a 3 Z. trvala v priemere od 5 do 14 dni.

V klinickom obraze sa sledoval: zdpal, - Visledky testovania sd uvedené v tabulke:
Tabulka 1 ' -
Diagnoza Lokalizdcia Polet A B C

pacientov

Pyodermie-Impetigo vulgaris celéd telo 39 26. - 4

Dermatitis herpetiformis krk, lopatky 3 - 2 1

Duhring

Dermatomykozy konfatiny 10 9 - 1

Ulcus cruris predkolenie 5 - 3 2

Acne vulgaris tvdr, hrudnik 5 4 - 1

Scabies celd telo 15 12 3 -

Exséma microbidle celé telo 16, 10 2 _4

84 61 10 13
A - vyli?éenich, B -~ zlepSenych, C - nevyliefenjych. Pojem celé telo je potrebné chépat lokalizdciu
na ktorejkolvek fasti tela.
Ako je z vysledkov uvedenych v tab. |1 Priklad 3

vidiet, najvyraznejSie d&inky sa pozorovali

pri liedbe Pyodermie, Dermatomykozy a Sca- Monojddoctan mednaty v navdike 0,5, 1,

bies. 2, resp. 3 g sa pridal do 99,5, %9, 98,resp.
97 ambidermanu. Zmes sa d8kladne zhowogeni~

Priklad 1 zovala za tepla /na vodnom kidpeli/ a pe

vychladnuti aplikevala.
U&inna ldtka monojodoctan mednaty bola
pripravend, ako bolo uvedené vy33ie /M. Mel- Prikxlad 4
nik, Acta Chem. Scand., 25 -/1971/ /1777/.
Monojcdoctan mednaty v navdike 9,5, 1,

Priklad 2 : 2,resp. 3 g sa pridal do 99,5, 99, 98,resp.
97 proteginu., Zmes sa ddkladne zhomogeni-
Monojodoctan mednaty v prislu$nej navai- zovala za tepla /na vodnom kidpeli/ a po
ke 0,5, 1, 2yresp. 3 g sa pridal do 99,5, vychladnuti aplikovala.
99, /98, resp. 97 g syndermanu. Zmes sa dd- Ako je z uvedeného vidiet, monojdédoctan
kladne zhomogenizovala na vodnom kipeli a mednaty md moZnosti vyuZitia v koZnom le=-
po vychladnuti aplikovala. kdrstve. :

PREDMET VYNALETZU

1. Pripravok na liefenie koZnych onemoc~ alebo jeho hydrdt, alebo adukt s 1-fenyl-
neni vyznalujdci sa tym, Ze pozostdva Q,3—dimety1—5—pyrazolonom:
z mastového zdkladu a ako d&iand ldtku ob- 2. Pripravok na 1ie5en1§ koinich’onemoc—
sahuje komplexnd zldfeninu monohalogénoc-— neni podla bodu 1, vyznadujici sa tym, %e
tan mednaty vzor:ca koncentrdcia dfinnej ldtky v pripravku je

. Cu/XCH,C00/ 0,5 az 2 Z.

xde X znamend fluér, chlor, brom, alebo jod;

Severografia. n. p.. zévod 7. Most
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