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(54) Hemostatické hemoroidédini &ipky

PPedm¥t vyndlezu petf{ do oblesti zdra-
.votnictvi a tykd se henostatickich hemo-
P

roidélnicg ¥{pkd, tavitelnych
1 Jsou vytvoeny ze smési

teploté.

i t8lesné

Pk,
hydrofobniho gipkového zékladu, zvoleného
ze skupiny triglyceridd vyd#ich mastinych
kyselin C,2 aZ Cigr pripedn¥ hydrofilniho

&{pkového. zdkladu, nepf{kled na bdzi poly-
merd nebo kopolymerd etylénoxidu nebo pro=- '
pylénoxidu, povrchov& upravenych Zdstic
nebo krdétkych vldken mistni{ho hemostatike

v mnoZstvi 5 a% 40 % celkové hmotnosti
¥{pkd, prisedy bekteriostatiks, pf{pedn¥
teké s adstringentnimi u&inky, pouZitého

a

v mnoZstvi 4

20 % celkové hmotnosti

¥{pkd e mistniho enestetike v mnoZstvi
0,05 8% 0,5 % celkové hmotnosti,

Slozeni sm&si odpovidd po fermskologické
strénce obecnym poZsduvkdm na asntihemoroi-
dé1nf &ipky a je pln& vyhovujici teké *

z hledisks technalogie jejich hromedné vy-

roby.

Cipky podle vyndlezu jsou urdeny

predevdim k podpirné 163b& krvécivych
stovd p¥i vnit¥fnich hemoroidech a poope-

reénich komplikacich.
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vyndlez se vztahuje ne hemostatické hemoroiddlnf ¥ipky, které jsou zdravotn¥ & bak-
teriologicky nezdvadné, tevitelné pri t¥lesné teplot, vykezujf entisepticky a mistn&
anesteticky u¥inek, e Jsou zhotoveny ze sm¥si obsshujici hydrofobni nebo hydrofiln{ &ip-
kovy zdklad, disperzi povrchov¥ uprevenych ¥dstic mistniho hemostetika napfikled kaerbo-
xyceluldzy, ddle pFisadu entiseptike, pr{padn¥ bekteriostetikas, Jako zdéseditého gallenu
vizmutitého nebo sorbsnu draselného e mistniho snestetiks, nap¥fklad cinchocainu nebo
proceinu.,

P#i obtfZfch vyvolenych piedevdim vnit¥nimi hemoroidy dochédzi k Zastému krvdceni a
zéndtdm. Jeko 1é&ebny po stup pPi krvédcejfcich hemoriodech pFichdz{ v dvehu predevdim
chirurgicky zéssh. Pouzit{ farmskologickjch prepsréti pfedstevuje lé¥en{ podpirné. 81p-
ky b&in& vyrdb&né pro uvedeny uZel obsehujl protizdn¥tlivéd 1éZiva, mistn{ snestetiks,
p*ipadné l4tky s nepfimym hemostetickym dZinkem, plsobfci cévn{ kontrskci. Kontaktni
mistnf hemostatike, ve form& &Ipkd kombinoveného sloieni al jiZ ne bdzi karboxycelulodzy,
sm¥si kyseliny elginové s elkelickymi slgineny, pfipedn¥ kolagenu se v této aplikaci
zatim neprossdile.

Tato skutednost je zfejmd v souvislosti s nevhodnym tvarem mistnich hemostetik,
které jsou zpravidle k dispozici jeko plodné dtvery nebo trojrozmérn} p¥novity meteridl.
Jejich fyzikdln¥-mechenické vlasinosti nevyhovuji poZedevkim snadného zavddéni, zebespeleni
xontektu s krvdcejicim povrchem, protizén¥tlivé e mistn¥ enestetické funkce. VyFeSeni
vicefunk&nich mistnd hemostatickych ¥ipkd schopnjch hromedné vyroby by bylo nespornym
prinosem pro 1é%bu hemoroidd.

Predpokladem dosafenf dspEZného visledku v praktigkych splikecich je spln¥nf celé
fedy pofedavkd ne jednotlivé komponenty smési. Pouzité &ipkové zdklady musf{ byt fyzlologicky
indiferentnf, mistn& nedrézdivé, chemicky e mikrobiologicky stabilni. Jejich vlastnosti
nesm{ doznst zm¥nu v ddsledku mfchénf, formovéni &{pkd, pFisadou lé#iv s v prib&hu skle-
dovént. V zdjmu vyloudeni sedimentsce dispergovanych Zdstic pF¥isad je zapotfebl, aby
tavenine m&le pPi zpracovatelské teplotd zne¥nou viskozitu. Delsim vyznemnym hlediskem
je maly rozseh plasticity ¥ipkovych zdkladd e dostatelnd objemovd kontrekce, usnednujfci
vyjiméni &{pkd 2z formy po vychlednutf.

Bipkové zdkledy jsou podle zdrojd surovin @ zpisobd pFipravy bud pPirednf, polosynte-
tické nebo syntetické, s hydrofobnim, p¥{pedn¥ hydrofilnim cherskterem. Mezi hydrofobni
¢ipkové zdkledy petii triglyceridy vyd#ich mestnych kyselin P al Cyg, prevéin! viak
kyseliny lsurové, Jsou nerozpustné ve vodd a taji pfi teplotd 33,5 e% 35,5 %¢. Jejich
tavnd teplota se nem¥ni s dobou skladovéni, rychle tuhnou, maj{ vyhovujici objemovou
kontrekei e k interskcim s 1é3ivy prekticky nedochdzi. Typickymi hydrofilnimi zéklady
¢ipkd jsou polymery & kopolymery etylenoxidu s propylenoxidu o molekulovych hmotnostech
1 000 aZ 2 000.

Nevyhodou polyetylénglykold jeko &ipkovych zékladd jsou zm¥ny teploty téni, pFipadn¥
méknut{ b&hem skladovéni nédsledkem pokradujici polykondenzece B zvfSenim molekulové hmot-
nosti. Kopolymery etylénoxidu & propylenoxidu patf{ mezi tenzidy s virsznym emulgadnim
W&inkem & jsou dobrymi ¥{pkovymi zdkledy. Hydrofiln{ ¥fpkové zékledy ne bézi polymerd
etylénoxidu & propylenoxidu jsou viek inkompetibilni s n¥kterymi 1é¥ivy, nepf{kled s ky-
selinou scetylsslicylovu a fenoly.

Hemosteticky uZinek karboxyceluldzy je na rozdil od 1é&iv obsefenych v &ipcich ne-
z4visly ne bdstupu vstPebdvén! a pFechodu do krevniho obdhu. M{stni hemostdza je vy-

" voléne kontektem s povrchem &dstic kerboxyceluldzy & probfhd proto velmi rychle. Vliv
kerboxyceluldzy ne proces koasgulace proteind krevni plazmy nen{ dosud plnd prozkoumén.
Podle poslednich publikovenych praci urychluje kerboxyceluldza vyznemné egregaci krevnich
bundk, zvl4d¥td erytrocytd s vznikem sraZeniny zestupujici funkci fibrinového trombu
vyvolévé nepfimou hemostédzu. Hemostaticky déingk kerboxyceluldzy @ jejich solf zne¥nd
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klesd po pFedchozim nabotndnf ve vod¥ nebo vodnych roztocich. Ve skutednosti v¥ak k sek-
reci tekutin b&hem aplikace v podstet& nedochdzi, tekZe hemostdze vyvoland pf{tomnosti
kerboxyceluldozy nemdZe byt ve v&t3im m&¥{tku ovlivnéne. vst¥ebdvdni 1é¥iv md naproti

tomu cherekter permeace s rezorpce, Jeji prib&h se zpravidla posuzuje pocdle hladiny 1é-
ive v krvi nebo celkového fermakodynemického projevu, Rychlost rezorpce zdvisi v prvé
$8d% na koncentraci lé&ive v &ipcich. KaZdé priddni rozpoudt&dla vede ke sniZeni psmo-
tického tlsku e zpomaleni resorpce.

U tukovych zdkledy zaéind rezorpce 1lé&iv po roztaveni &ipkd. Pfitom mé& nespornou
prednost suspenze pevnych &dstic, nikoli roztok 1éive v &ipkovém zdkladu. Rozpustné
1é&ivo se rozorbuje podstatn& pomeleji z hydrofilniho zdklsdu nez z hydrofobniho. Pro
nerozpustné 1é¢ivo neni mezi ob&me pPedchozimi druhy zdkladu z hlediska resorpce pod-
statného rozdilu. Ne postup resorpce mé pozitivni vliv pPfissde emulgétoru, coi se
vysvétluje sniZenim povrchového nap&ti hydrufébniho zédkledu a zlepSenim smddivosti.

Lé¥iva, kterd se.poddvaji formou &Iipkd maji d¥inek bud mistni nebo celkovy. Mistni
hemostetika jeko karboxyceluldzz se svym ud¥inkem bli%f mistnim 1é&ivim, sv3ak s ohledenm
ne odliZnou funkei zsujimejf zvlaXtnf postevenf., Vjvojem hemoststickych &ipkd na bdzi
disperze S4stic mistnfho hemostatika, napffiklsd karboxyceluldzy s volnymi ksrboxylovymi
skupinemi nebo z &d4stic aZ dpln& pievedenymi ne soli, ddle kombinace kyseliny alginové
s alkelickymi alfineny, p¥ipednd nodifikoveného kolegenu v ¥ipkovém zdkladu, je t¥ebs
najit tekové sloZenf uinnych a pomocnych létek, sby vysledny produkt zerudoval nejen
maximdlnl terspeuticky efekt, ale byl optimdélnf také z hlediska technologie vyroby.

Po strénce fermekologické by m&lo sloZen{ odpovidet obecnym poZedavkim ne antihemoroi-
délnf &{pky, 8 proto obsshovet v ¥{pkovém zdkladu nejen disperzi Zéstic mistnfho he-
mostatike, sle také ldtky s protizén¥tlivym, nebo bekteriocidnim a mistn& anestetickym
u&inkem.

Zésedni problém p¥i vyvoji hemostatickych ¥ipkl pro eplikece v hemoroiddlnfim krvé-
cenf, pripravenjych z &fpkového zdkledu, kerboxyceluldzy s ostatnich pFised spo¥fivé ve
zpiisobu zsbezpedeni pFf{mého kontaktu povrchu suspendovenych hydrofilnich &4stic hemosta-
tika s krvi. Tomu do zna&né miry bréni obsazeni povrchu &stic hemostetické kerboxycelu-
162y vrstvou &{pkového zdkladu, pronikajfcfho pfi vyrob¥ teké do jejich mikroporézni
struktury.

To mé4 za nésledek sniZenf hemostatického w¥inku v ddsledku omezenf kontaktn{ plochy
hemostatike. V podstatd se stejnfmi problémy se setkdvdme u hemostatickych &{pkd obsa-
hujfcich &dstice jiného typu mistnf{ho hemostatika, nep#fkled sm¥si kyseliny slginové =a
#lginany nebo modifikoveného kolegenu. Z uvedenych ddajd je z¥ejmé, Ze predpokladem
dspéiného Ffedeni hemoststickych hemoroiddlnich ¥ipkl je predev¥im vyrezné snfienf{ neZé-
douciho vlivu ¥ipkového zdkledu ne ddinnost dispergovanych &4stic mfstniho hemostatika.

Uvedené nedostatky do 2zne2né miry odstranujf{ hemoroidélni, zdravoin& nezdvadné ¥{pky
podle vyndlezu, JejichZ podstata spolivd v tom, Ze jsou vytvo¥eny ze sm&si obsahujici
hydrofobn{ nebo hydrofiln{ Zfpkovy zdkled v mnoZstvi 55 a% 90 % celkové hmotnosti &{pky,
zvoleny ze skupiny triglyceridd vy33ich mastnych kyselin C12 aZ 018, pP*i{pednd hydrofilni
gipkovy zdkled, nepriklad na bdzi polymerd nebo kopolymerd etylénoxidu nebo propylén-
oxidu, mistni hemostatikum s povrchov¥ uprevenymi ¥dsticemi nebo krdtkymi vldkny v mnoZ-
stvi 5 aZ 40 % celkové hmotnosti &{pkd, bekteriostatickau, pPipadnd také adstringentnf
pfisadu v mnoZstvi 4 e% 20 % & mistni enestetikum v mnoZstvi 0,0 a% 0,5 % celkové hmot-
nosti. :

Jako mistniho hemostatika je pouZito karboxyceluldzy s obsahem kerboxyld od 12 do 24 %,
priZemZ karboxylové skupiny jsou bud volné nebo zZdsti ef upln¥ pFevedené ne soli ve
form& krdtkych vldken o délce 50 8% 500 um.



235470 4

¥istnim hemostetikem je mikrokrystalickd kerboxyceluldze sniZeného pramsrného poly-
meradniho stupnd s koncentraci kerboxylovych skupin od 12 do 24 %, které jsou bud volné
nebo zédsti aZ pln& pPevedené na soli, a to ve form& prddku s &dsticemi o velikosti
8% 50 um.

Jako mistnfiho hemostetika je pouZito sm&si kyseliny alginové s alkalickymi alginany,
& to ve tvaru prd¥ku s velikosti Zdstic do 50 mum nebo krdtkych vldken o délce 50 of
200 mam,

Ochrannou povrchovou vrstvu &dstic nebo vldken mistniho hemostatike tvoX{ étery
celulézy stfednfho stupnd substituce 0,5 a% 1,8 a &istoty nejmén& 99,5 %, napiikled
hydroxyetyleelulozy, metylcelulozy nebo metylhydroxyetylceluldzy, v mnoistvi 1 a% 25 %
hmotnosti &ipxd.

Jako baktericidni p¥isada se pouZije nepitiklad zdsadity gallan vizmutity v mnoZstvi
4 8% 20 % celkové hmotnosti &ipkd e/nebo kombinace metyi & propylesteru kyseliny 4-hydro-
xybenzeonové, pouZité v mnoZstvi 0,02 az 0,2 %, nebo slkyltirimetylemoniumbromid v wmnofstv{
0,02 a% 0,2 % celkové hmotnogti &fpkd, rovnom&rn& dispergovené v celém jejich objemu.

Jako mistni enestetikum se pouZije nap¥iklad cinchocainchlorid nebo procain, ddvko-
veny ‘v mnoZstvi 0,05 8Z 0,2 % celkové hmotnosti ¥ipkd, rovnom¥rnd rozpiyleny v celém
Jjejich objemu.

V8echny u¥inné sloiky,e jeko mistni hemostatikum, baktericidni p¥isede a mistni
anestetikum jsou soustied&ny piednostn& v povrchové vrstvé &{pkd.

Hemostatické hemoroiddlni ¥ipky podle vyndlezu jsou vysledkem pPfedchoziho vyzkumu
‘zehrnujictho hodnoceni hemostatické u¥innosti riznych eplike&nich forem ksrboxyceluldzy,
zphsoby povrchové modifikace ¥dstic hemostatike, vyvoj sm&s{ pot¥ebnych zpracovatelskyfch
vlastnosti, ov&feni zdrevotni s bekteriologické nezdvednosti, Hemostatické pisobent
n&kterych orgenickych 1létek, predevdim karboxyceluldzy je vysvétlovéno kontektn{ akti-
vaecl agrega&niho procesu krevnich &dstic,

» Na sgregeci se podle prevlddajfcich ndzord podileji zvl4¥t& erytrocyty, vytvédFejici
v krdtké dobg s kerboxyceluldzou kompsktni srazeninu zestupujfci funkci fibrinového
trombu & tim zestavujici krvdceni, P¥ipednd ektivace a rychlen{ kosgule¥niho procesu
krevnich proteind pritomnou kerboxyceluldzou nemd pedle publikovenych praci pro dosa-
Zeni hemostdzy rozhodujici vyznam. Pro relativni hodnoceni déinnosti mistnfch hemostatik
byla zvolens technike trombelastografie, které byls dédna pPednost p¥ed kosgulometrif -

z divodu moZnosti ziskani vice'charakteristickych ddejd jednim m&¥enim, jmenovitd &asu
do vznixu trombu, hodnoty meximdlnf elssticity & vlivu hemostatika ne prib%h ndsledné
destrukce trombu.,

Porovndvacim trombelestogrefickym m&¥enim byl nejdfive hodnocen vliv hydrofobniho
s hydrofilniho &{pkového zdkledu dfive uvedené specifikece na Zesovy pribZh vzniku
trombu v netivni vendzn{ krvi. V deldim byly zjiéiovény zm&ny rychlosti srdZenf krve zpi-
sobené p¥isadou stejné hmotnosti ¥dstlic mistniho hemostetike po nasyceni jejich povrchu
&i{pkovymi zdkledy. Timto zpisobem bylo prokézdno, Ze obe~ druhy &ipkovych zdkladl vyrazné
zpomalujl vznik trombd e teké nesyceni povrchu &dstic hemostetické kerboxyceluldzy md
za ndsledek pokles jejf{ u¥innosti, Vysledky trombelestografickych m&fen{ vedou ddle k zd-
v¥ru, %c n¥které z éterd celuldzy primErného stupn¥ substituce 0,5 8% 1,5, nepiikled
hydroxyetylceluldze, metylceluldze @ metylhydroxyetylceluléza v pevném stevu proces vedouct
ke vzniku trombu v netivnf vendznf krvi podstetnd urychlujf. Mechenismus procesu urychlent
tvorby trombd s tim teké hemostézy v kapildrnim vendznim krvédceni pisobenim n¥kterych
éterd celulozy v pevném stavu je predm&tem deldfho vyzkumu.
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Obsazeni povrchu e zapln¥nl pdrd ¥4stic hemostatické karboxyceluldzy molekulsmi éterd
celuldzy, jeko hydroxyetylceluldzy, metylcelulézy e metylhydroxyetylceluldzy st¥ednfho
stupng substituce od 0,5 do 1,3, zabranuje pronikén{ &ipkového zéklaedu do struktury Zastic
hemostatika p¥i pozd¥jsf homogenizaci teveniny ¥ipkové sm&si. Soulssn¥ se zlepSuji podminky
pro sepesraci &dstic hemostatike od ¥fpkového zdkledu, tekZe ¥dstice hemostatike mohou
lépe plnit svojl funkei. :

Zdravotni nezdvednost sm¥si pro p¥ipravu hemostatickych hemoroiddlnich &ipkd je
zaji3t&ne pouZitim entibskteridlnich ldtek a mistnich enestetik registrovenych v léko-
pisech, v ddvkéch oviPenfch prax{i a doporudenych pro uvedenou aplikaci. Pokud jde o se-
motnou hemostatickou karboxycelulézu, je p¥frodnim polymerem, pozm&n¥&nym selektivni
oxidec{ po chemické strdnce zesvedenim podetnych kerboxylovych funk&nich skupin, nejlast&ji
14 8% 16 % a prim&rnym polymeradnim stupn®m sniZenym na cce 300, Tyto charakteristiky
podminuj{ nejen rychly hemostaticky efekt, ale teké vst¥ebatelnost karboxyceluldzy
tkéndmi v dobd 2 a% 3 tydnd bez Zddoucich vedlej¥ich reakc{ organismu.

Kerboxyceluldze pln¥ vstPebatelnd tkéndmi je pod nepfesnym coznaenim "oxidovand
celuléze” nebo "regenerovend oxidovend celuldza" registrovend v zehrani¥nfch lékopisech,
jeko v British Phsrmacopoeie 1973, s. 87 e US Phermacopoeia XX, 1980, s. '24. V hemo-
roiddlnich &ipcich podle vyndlezu je v co nejv&t3i mife vyuZito hemostatického ddinku
karboxyceluldzy, ktery je dmdrny jejimu obsahu v ¥ipkové sm¥si, dokonalosti ﬁovrchové
dpravy, pouZitou modifikalni prisadou ze skupiny éterd celuldzy a do jisté miry také
geometrif rozdsleni ¥4stic hemostatika.

V prib&hu aplikace hemoroiddlnich &ipkl nedochézi ve v&t3im m&F{tku k vstFebdvéni
kerboxyceluldzy, kterd se po spln&ni hemostatické funkce z orgenismu po nékoliks hodindch
vyluduje. S podilem karboxyceluldzy stoupd viskozita taveniny &ipkové sm&si & jeji
zpracovatelnost se zhor3uje, coi mé vliv teké na produktivitu vyrobniho procesu. Obseh
karboxyceluldzy ve sm&si lze proto zvySovat jen do urdité meze, p¥fpustné z technologického
hlediske. V&t81 moZnosti funk¥niho zlep3eni hemostatickych Eipkd p¥ipoudt{ zplisoby
modifikeace ¥dstic pfisadami ektivujicimi hemostdzu.

Biologickd nezdvadnost sm&s{ pro pifipravu hemoroiddlnich Z{pkd byls hodnocena sten-
derdnimi leboretornimi testy ne 10 vzorcich kultivovenych 14 dnd p¥i teplotd 37 °. Po
vyo&kovéni nebyle zji3t¥ne pr{tomnost mikroorgenismi, pfesahujici citlivost mikrobiolo-
gického testu, tekie hemostatické hemoroiddlni ¥ipky mhZeme pokldédat za sterilni. Tento
vysledek lze pfisoudit pisobeni pFfitomné entibekteridlni lédtky. S ohledem na pfedchozi
vysledky a predpoklédany ud¥el pouZiti nebude potfebné ¥ipky dodetednd sterilizovat.

V n&kolika prakiickych zkoudkdch byla s usp&chem ov&fens zprecovetelnost smdsi hydrofobniho
a hydrofilnfho zdkladu s W¥innymi p¥isademi specifikovenymi v predchozim textu & moZnost
hromedné vyroby hemostetickych &ipkd ne b¥iném technologickém zefizeni.

Pouziveny hydrofobni &ipkovy zdklad A 1 je vytvofen na bdzi triglyceridd vydsich
mestnych kyselin, pPevdin& kyseliny lsurové e kyseliny stearové. Rozpoudténi a dispergaci
Y¥innych ldtek v ¥{pkovém zdékledu urychluje pfisada emulgdtoru Polynol A, ktery je
monoglyceridem kyseliny palmitové a stearové, Zist¥nym destilaci,

Charskteristiky hemostetickych hemoroiddlnich &ipkd s obsahem mistnfho hemostatiks
jsou zrejmé z ndsledujicich p¥{klaedd provedeni.
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P¥r{L{kled 1

Hemostatické hemoroiddlni ¥{pky tevitelné p¥i telesné teplotd jsou vytvoleny z ho-
mogenni sm¥si obsahujicf 82y g hydrofobniho &ipkového zdkledu A 1, 25 g zdrevotn& ne-
zdvadného emulgdtoru Polynol A, 100 g vépenaté soli karboxyceluldzy obsshujfcf 15 %
karboxylovych skupin, pPitomné veform$ krdtkych vldken délky do 200 @m s povrchovou
dpravou vrstvou hydroxyetylceluldzy stiedufho stupnd substituce 1,2 2 &istoty mini-
malng 99,0 %, pouZité v mnoZstvi 10 g, ddle '00 g zdsaditého gellanu vizmutitého e
2,. & cinchocainchloridu,

Prikled 2

Hemostatické hemoroiddln{ &fpky byly p¥iprsveny z- homogenni smdsi tevitelné pri
telesné teplot¥, sestdvajici z 900 g hydrofobnfho &ipkového zdkladu A 1, 25 g zdravoting
nezdvadného' emulgdtoru Polynol A, ddle 60 g vdpenaté soli kerboxyceluldzy s koncentrect{
karboxyld 1, %, pPitomné ve form¥ vldken délky do 200 um e povrchovou upravou nénosem
metylhydroxyetylceluldzy st¥edniho stupn& substituce 1,2, gistoty minimdln¥ 99,5 %,
pouzité v mnoistvi 6 g, dédle 60 g zdsaditého gellanu vizmutého e 2,5 cinchocainchloridu,

P*r{klad 3

Hemostatické hemoroiddlni ¥ipky zhotovené z homogenn{ sm¥si tavitelné pFi t&lesné
teplotd, obsshujic{ hydrofobni ¥{pkovy zdklad A ! v mnoZstvi 950 g, zdrevotnd nezdvedny
emulgdtor Polynol A v mnoZstvi 25 g, dédle 100 g vdpenaté soli mikrokrystelické karbo-
xyceluldzy s koncentraci karboxylovich skupin 16 % s ¥dsticemi rozmiru do 50 am povrcho-
v¥ upravenymi nénosem 10 g metylhydroxyetylceluldzy stFedniho stupn& substituce 1,2 s
gistoty minimdln& 99,5 %, 2,5 g cetyltrimetylemoniumbromidu a 2,5 g cinchoceinchloridu,

Pr{klad 4

Hemostatické hemoroiddlni ¥fpky zhotovené ze sm&si tavitelné pri t&lesné teplot¥,
sestdvajici z hydrofilniho &ipkového zdkladu ne bézi polyetylénoxidu o mol. hmotnosti
cca 1 000 8 kopolymeru etyleénoxid-propylenoxid v pom&ru 3:1, pP{tomného v mnoZstvi 950 8
ddle 60 g mikrokrystalické kerboxyceluldzy s 16 % volnych kerboxylovych skupin, jejiZ
¢dstice maji rozm¥r do 50 um a jsou povrchovd upraveny ndnosem 10 & metylhydroxyetyl-
celuldzy &istoty minimdln¥ 99,5 % e stfednfho stupn& substituce 1;2, ddle zdsaditého
gellenu vizmutitého v mnoZstvi 40 g akone&n¥ 2,5 g cinchoceinchloridu.

Prikled 5

Hemostetické hemoroiddlnf &{pky vytvorené ze smdsi hydrofilnfho Zfpkového z4kladu,
tavitelné phi t¥lesné teplotd, kterd sestdvd z polyetyleénoxidu molekulové hmotnosti
cca 1 000 a kopolymeru etylénoxidpropylenoxid v pom&ru 3:1, pou¥itych v mnoZstvi 950 g,
ddle 60 g prédskovité smé&si kyseliny alginové a alginenu dreselného v pom¥ru 1:1 s veli-
kostf ¥dstic do 50 am s povlekem hydroxyetylcelulézy Zistoty miniméln¥ 99,5 % s stPednfho
stupn& substituce 1,0 v mnoZistvi 6 g, metylesteru kyseliny 4-hydroxybenzoové o hmotnosti
2,5 g & 2,5 g cinchoceinchloridu,

PREDMET VYNKLEZU.

1., Hemostetické hemoroiddlni ¥ipky, vyznalené tim, Ze jsou vytvofeny ze sm¥si obse-
hujfci{ hydrofobni nebo hydrofilni ¥ipkovy zéklad v mnoZstvi 55 a% 90 % celkovd hmotnosti
g1ipkd, zvoleny ze skupiny triglyceridd vys3ich mastnych kyselin Cy, 8% Ci g, pitipadng
hydrofilni ¥ipkovy zéklad, nep¥iklad na bdzi polymerd nebo kopolymerd etylénoxidu nebo
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propylénoxidu, mistni hemostatikum s povrchov¥ uprsvenymi &dsticemi nebo krdtkymi vldkny

v mnoistvi 5 8% 40 % celkové hmotnosti &ipkd, bekteriostatickou, piipedn¥ teké adstringentni
ptisedu v mnoistvi 4 e 20 % 8 mistn{ anestetikum v mnoZstvi 0,05 a% 0,5 % celkové hmot-
nosti.

2, Hemostatické hemoroiddlni ¥fpky podle bodu !, vyznafené t{m, %e jako mistnfho hemoste-
tike Je pouZito karboxyceluldzy s obsahem kerboxyld od 12 do 24 %, prifemZ karboxylové
skupiny jsou bud volné nebo z¥dsti a% upln& p¥cvedené nes soli e jsou ve formd¥ krdtkych
vldken délky 50 ai 500 mum,

3., Hemostatické hemoroiddlnf &ipky podle bodu 1, vyznelené tim, Ze mistnim hemostatikem
je mikrokrystelickd kerboxyceluldze sniZeného prim&rného polymeradnfho stupnd s koncentraci
kerboxylovych skupin od 12 do 24 %, které jsou bud volné nebo z&dsti ei Upln& prevedené
ne soli, & to ve form¥ pré3ku s &dsticemi o velikosti aZ 50 am.

4. Hemoststické hemoroiddlni ¥ipky podle bodu 1, vyznalené tim, Ze jeko mistniho
hemostatike je pouZito sm¥si kyseliny elginové s alkalickymi alginany, e to ve tveru
présku s velikostf ¥dstic do 50 mm nebo krétkych vldken o délce 30 aZ 300 mum,

5, Hemostatické hemoroiddlni ¥ipky podle bodd 1 o 4, vyznadené tim, Ze ochrannou
povrchovou vrstvu ddstic nebo vldken mistniho hemostetike tvori étery celuldzy st¥edniho
stupnd substituce 0,5 a%Z 1,8, 8 &istoty nejménd 99,5 %, napiikled hydroxyetylceluloza,
metylceluldza, nebo metylhydroxyetylceluldze, v mnozstvi 1 ef 25 % hmotnosti Zfpkd.

6. Hemostatické hemoroiddlni .&ipky podle bodd 1 a% 5, vyzna&ené tim, Ze jako bakte-
ricidnf a adstringentni p¥isede se poufije napfikled zésedity gellan vizmutity v mnoZstvi
4 8% 20 % celkové hmotnosti &ipkd a/nebo kombinace metyl- a propylesteru kyseliny 4-hydro-
xybenzoové, poufité v mnoZstvi 0,02 a% 0,2 %, nebo elkyltrimetylemoniumbromid v mnoZstvi
0,02 a% 0,2 % celkové hmotnosti ¥ipkd, rovnom&rn& dispergovenych v celém jejich objemu.

7. Hemostatické hemoroiddlni #{pky podle bodd ! 8% 6, vyznalené tim, Ze jako mistni
enestetikum se pouzije nep¥fklad cinchocainchlorid nebo procein, ddvkovené v mnoZstvi
0,05 8% 0,5 % celkové hmotosti ¥ipkd, rovnom#rng rozptylené v celém jejich objemu.

8. Hemostatické hemoroiddlnf &{pky podle bodd ! 2% 7, vyznefené tim, Ze viechny
W¥inné slofky, jako mistni hemostatikum, bektericidni piiseda e mistn{ snestetikum jsou
soustieddny pPednostn¥ v povrchové vrstvd &ipkd.
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