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IZGUDROJUMA APRAKSTS

Izgudrojums attiecas uz medicinu, ir saistits ar gimenes medicinu (gimenes
arstu  praksi), terapiju, endokrinologiju, gerontologiju, dermatologiju un
kosmetologiju, ka ari risina sejas adas, kakla un dekolté zonas epidermalas lipidu

barjeras atjauno$anas problémas pacientiem ar metabolisko sindromu.

TEHNIKAS LIMENIS

Metaboliskais sindroms (MS) — izmainu komplekss, kas saistits ar vielmainas
traucgjumiem, kura gadijuma attistds nejutiba pret insulinu, tiek traucéta glikozes
uzpem§$ana $tnas. Metaboliskajam sindromam seko daZadu saslimSanu komplekss:
hipertonija, aptauko$anas, sirds i§€miska slimiba, 2. tipa cukura diabgts. Metaboliska
sindroma attistibu raksturo viduk]a apkartméra palielinaSanas: virieSiem — vairak
par 102 cm, sieviettm — vairak par 88 cm. Arteriala asinsspiediena limenis —
135/85 mmHg. Asinis kostatg augstu lipidu peroksidacijas produktu saturu. Oksidanti
sak aktivét §inu reakcijas, kas sagrauj olbaltumvielas, lipidus, DNS. Tiek trauc&ta
adas barjerfunkcija un ta intensivak zaud€ mitrumu, k]iist sausa, kas izraisa parmérigu
adas zvinoSanos, adas ragveida slapa sabiez&jumu, pieSkir adai pelécigu nokrasu,
sekmé dazadu adas saslim$anu attistibu: seboreja, atrofiskais dermatits, psoriaze,
ekzéma u.c. saslim$anas [1].

Cilvéka kermepa ada ir sareZgita biologiska audu sistéma, kuru veido
epiderma, derma un zemadas tauku $linaudi. Epidermas bazalaja slani atrodas
melanociti un Langerhansa $iinas, kas izvietotas uz bazalas membranas. Epidermas
pamatslani atrodas protoplazmas Skiedras, granulveida slani  veido $tnas ar
keratohialina kompleksiem. Derma — adas savienojo$a dala, galvenais adas apjoms.
Derma ar bazalo membranu norobeZota no epidermas [2].

Epidermas argjo daju klaj raga slanis, uz kura izveidota tidens—lipidu mantija
ar vaji skabu vidi — skdbuma limenis 4,5-5,5 pH Sads skabuma limenis rada
baktericidu iedarbibu un sekmé lipidu sintézi. Adas skabes ipasibas saistitas ar
sviedriem un adas taukiem. Daudzie uz adas noklﬁstoéie mikrobi iet boja 20-30
minaSu laikda [3]. Udens-lipidu mantija veido epidermalo barjeru, kas sastav no
ragveida §inam — zvipam, kuras tiek sauktas par korneocitiem, starp kuriem izvietoti

epidermalie starpS§tinu lipidi — keramidi. Keramidi savieno korneocitus necaurejama,
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viengabalaina epidermala barjera. Keramidu molekulam ir polara struktiira, jo tdm ir
hidrofilas galvas (dod prieksroku fidenim) un lipofilas astes (dod priek§roku taukiem).
Epidermala lipidu barjera nelauj iek]ot ada kaitigam vielam, iesaistds dermas fidens
hemostazes reguléfand. Lipidu barjera sastav no holesterina, keramidiem,
nepiesatinatam taukskabém (Omega-3, Omega-6). Nepiesatinatajam taukskabem
Omega-3, Omega-6 piemit pretiekaisuma iedarbiba, tds stimulé Langerhansa §iinas un
nostiprina epidermalo lipidu barjeru [4]. Brivas taukskabes izvietotas lipidu slani,
apkart keramidiem, tas sekmé adas ddens necaurlaidibas funkciju, veido fidens—e]]as
emulsiju. Ja lipidu barjera tiek traucéta, tad ada iek]iist mikroorganismi, kimiskie un
citi eksogenie agresivie faktori.

Adai ir imiino §0inu sistéma, galvena loma ir Langerhansa $iinam (2-5 % $unu

epidermas). Langerhansa §tnas piedalds baktériju iznicina$ana un ierosina imino
atbildi, kurad piedalas dermalas dendritu $unas, epidermalie makrofagi u.c. Adas
novecoSanas saistita ar iminas sistémas stavokli [5]. Péc 25 gadu vecuma organisma
sak darboties dabiskas noveco$ands mehanisms: samazinds adas makrofagu
daudzums, oksidanti sak aktivét §tinu reakcijas, radot olbaltumvielu, lipidu un DNS
trauc&jumus. Ipa$i aktivi adas paatrinatas, patologiskas noveco§anas process sakas
slimniekiem ar metabolisko sindromu (MS). Zinams, ka metabolisko sindromu
pavada latents iekaisums, kas izraisa peroksidacijas procesu aktivizdciju. Lipidu
peroksidacijas produktu uzkra$anas, lipoproteinu un lipidu slapa lipidu oksidativie
bojajumi izpauZas ka &adas struktiiras kompbnentu morfologiskas izmainas [6].
Aizsardzibas sistéma, ko veido éntioksidanti_, pacientiem ar metabolisko sindromu ir
novajinata un/vai neefektiva. Metaboliska sindroma gadijuma rodas oksidativais
‘stress: tiek traucéta keratinocitu veido3ands, novérojams transepidermala @dens
pastiprinats zudums, adas sausums, plaisas un erozijas. Izmaipas izraisa adas
mikrofloras disbalansu un séniSu skaita pieaugumu, papilomu’ raSanos. Adas
epidermalas lipidu barjeras atjauno$ana pacientiem ar metabolisko sindromu ir Ipasi
aktuals uzdevums [7]. | |

1. tabula — adas epidermalds lipidu barjeras traucéjumu analize un to

noteik$anas metodes.



3
1. tabula

Adas epidermalis lipidu barjeras Traucéjumu kliniskas izpausmes
traucéjumu analize un to noteikSanas
metodes
Transepidermala tidens zuduma Adas sausums, lobiSanas, plaisas, raga
paatrindjums (tevametrija) un tidens slapa sabiez&Sana (hiperkeratoze).
saturs epidermas raga slani
(korneometrija).
Adas skabju-sarmu lidzsvara izmainas, | Papilomas, adas inficéSands, lipidu
pH (pH-metrijas sensors). sintézes traucgjumi.

Adas reljefa un morfologiskais stavoklis | Adas turgors, mikroreljefs, papilomas,
(dermatoskopija, mikrofotografija). elastibas samazinasanas, elastoze.

Pigmentacija un lobiSanas (siaskopija, | Lentigo organi un/vai pigmentacijas

meksametrija). neviendabigums (dispigmentacija).

Adas imunitate (gaismas mikroskopija, | Iminkompetentds Langerhansa §iinas,

iminhistokimija). Birbeka granulas, baktériju un/vai
virusu, papilomu iekluSana ada.

Adas dazadu zonu taukainiba Ada sausa, taukaina, normala,

(sebumetrija). kombingta.

Epidermas proliferacijas atrums | Korneocttu izméri, lielas korneocttu
(mikrofotografésana). Stinas adas dehidratacijas gadijuma.

Adas epidermalas lipidu barjeras traucgjumu analizi veic ar dermatoskopijas
starpniecibu (adas pH, mitruma/sausuma, taukainibas novérté3ana) un siaskopijas
starpniecibu (dispigmentacijas izvert€jums un mikroreljefa izpéte). Transepidermala
tidens zuduma mérifanai  izmanto  sensoru Tewameter@ T™ 300,
Courage + Khazaka electronic GmbH, Vacija. Siaskopijas - veik$anai izmanto
siaskopu MoleView Sldscope V- Handset, Astron, Lielbritanija. Dermatoskopijas
veik¥anai izmanto dermatoskopu HEINE alpha + Heine Optotechnic, Vacija. Tos
izmantojot, analiz€ uz datoru parsititos raditdjus, vienlaikus veicot vairaku

epidermalas lipidu barjeras stavok]a atspogulojoSo raksturlielu analizi [8-11]:

e Korneometrija (adas mitrums, tidens saturs epidermas raga slani), izmanto ar

dermatoskopa palidzibu. Korneometrijas princips pamatojas uz dielektriskas vides
elektriskas kapacitates mériSanu. Jebkadas dielektriskas konstantes izmainas, kas
saistitas ar Udens satura svarstibam adas virs€jos slapos, izraisa mériSanas
sist€mas kapacitativo raksturlielumu izmainas. MitrinaSanu vért€ péc skalas. Par
pamatu tiek pemta Gdens dielektriska kapacitate — 81, iz8kir 46 adas mitrindjuma
pakapes (loti augsta mitrinagjuma pakape - 45,0~99,9; augsta, normala —
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35,1~40,0; pazeminata, zema -20,1~29,9; atiidenota — zemaka par 20,0).

e Transepidermala fidens zuduma méri§ana, mérijjums ddens iztvaiko$anai no
adas virsmas, kas pamatojas uz diftizijas principu atvérta kamera. Metode
pamatojas uz Gdens parcialda spiediena meriSanu slégta kamera ar vienu mitruma
sensoru. Noteikta laika perioda méra parciala spiediena pieaugumu kamera.

e Skabes-bazes Iidzsvars, pH-metrija. pH-metrijas sensord izmanto Joti precizu
stikla elektrodu. | |

e Sebumetrija, sebumetrijas metodi izmanto, lai daadds zonds noteiktu adas
taukainibu. Metodes pamata fotometrijas princips. Lieto poliméra plévi, kura ir
selektivs lipidu absorbents, kuru pirms un péc raiditaja aplikacijas uz adas virsmas
ievieto fotometra. MériSanas rezultati tiek izteikti mkg/cm. Sebumetrijas raditaji
nav atkarigi no adas mitruma. Taukainibas sensors (sponZs) sastav no trijiem
komponentiem, viens no tiem ir papirs — matéts, jutigs pret tauku sastavdajam,
kur¥ reage tikai uz sebumu (adas taukiem), absorbé to, mikroprocesors apstrada
ieglitas krasas izmaipas, nosakot adas tipu: sausa, normala, taukaina vai
kombinéta.

* Meksametrija (dazadu adas pigmentu satura novértgjums), lauj izmérit
melatonina pigmenta daudzumu ada un eritémas pakapi. MériSanas princips
pamatots uz to, ka ada dazadas spekira zonds uzsiic dazada garuma gaismas
vilpus. Meksametrijas metode ir ipasi lietderiga, veicot ultravioletd bojajuma
izraisitu alergijas vai iekaisuma reakcijas skaitlisko izvertésanu.

e Mikroreljefa izpéte ar mikrofotografeSanu — miisdienigas ciparu aparatiiras
izmantoSana adas virsmas reljefa un mikrostruktiiras vizvértééanai (krunkaim"ba,
gludums, raupjums) ar sekojo3u attélu saglabaSanu un iesp&ju salidzinat, ka ari
analiz&t mérfjumus arstéSanas kursa laika. Adas lobiSanas galvenokart atkariga no
epidermas proliferacijas atruma, ka arf no fidems lidzsvara. Normai atbilstosi
aizejoSie korneociti ir apméram vienada, neliela izméra. Apjomigais lielo §tinu

skaits liecina par adas bojdjumu un dehidi'atizﬁciju.

Zinamas kosmétiskas kompozicijas adas sausuma profilaksei un arste$anai
ultravioleto (UV) bojajumu gadijuma. Zinamas kompozicijas satur augu ekstraktus un
komponentus kombinacija ar dazadam ellam [12-14]. Zinams, ka UV prooksidativo
iedarbibu iespgjams korigét ar vitaminiem-antioksidantiem [15-21]. Zinama retinoidu

lietoSana UV bojajumu novérSanai [22]. Zindms kréms ar selénmetioninu vietgjai



lietoSanai insolacijas Jaika, lai aizsargatos no adas véZa [23]. Zinama mitrino$u krému
lietoSana, kuros ir liels keramidu parsvars, kuri paredz&ti lieto$anai bémiem ar
atopisko dermatitu [24].

Zinama mitrinoSu lidzek]u lietoSana sausas adas arste$anai [25-26]. Zindma
krému lietoSana, kuros tokoferols ir ka antioksidants aizsardzibai no adas UV
bojajuma {27].

Zinamie mitrinodie un mikstinodie lidzekli, kuri atvieglo adas sausuma
simptomus, adu uzlabo mitrinot, bet neatjauno, ka ari neatrisina epidermalas lipidu
barjeras atjaunoSanas problému pacientiem ar metabolisko sindromu.

Zinams vazelins [28], kas tiek lietots, lai Islaicigi aizstatu bojato adas barjeru.
Vazelins un lidzekli, kas bazgjas uz to, tiek izmantoti p&c mediciniskam un
kosmetiskam procediram, kuras notiek raga slapa nopemSana, tadam ka adas
slipéfana ar lazeru, dermabrazija (mehaniska epidermas nopem$ana), pilings.
Vazelina trokums ir slikta uzsiik§anas ada, jo ada tiek parklata ar taukainu slani, kas
sarezgl ta lietoSanu. Vazelinam piemit spécigs okluzivs efekts (mitruma izgaroSanas
blok&sana), kas noved pie adas caurlaidibas traucéjumiem un blakndm. Vazelinu
rekomende lietot tikai akiita epidermalas barjeras bojajuma gadijuma, kad
nepiecieSams noverst ipasi aktiva adas $tinu reakciju, kuras peksni zaudgjusas argjo
" aizsardzibu, ka arT tajas situacijas, kad ada pati nav sp&jiga formét pilnvertigu barjeru.
Pargjos gadijumos blokét Gidens iztvaikoSanu caur bojato raga slani nerekomendé.

Zinama tauku emulsija, ar kuru vienlaikus iespéjama adas mitrina$ana un
baroSana [29]. Zinama tauku emulsija neveic aizsargdjoSu iedarbibu pret adas
noveco$anas procesiem, kurus izraisijusi adas brivo radikaju bojajumi pacientiem ar
metabolisko sindromu.

Zinams kréms ar selénu un E vitaminu [30], kas ir augsti dispersa rafinétas
iideles ellas emulsija Giden stabiliz€ta ar emulsijas vaskiem. Kréms nenovér§ lipidu
barjcras atjaunoSanu pacicnticm ar metabolisko sindromu. Turklat, ilgsto$i lietojot
krému ar augstu tidens saturu, paléninas raga slapa atjauno$anas, kas nelabvéligi
ietekmé adu pacientiem ar metabolisko sindromu [31]. Zindmas dazadas kompozicijas
no augu ekstraktiem adas barjeras funkcijas stavokla uzlaboSanai [32-36]. Zinamas
kompozicijas neatjauno lipido slani pacientiem ar metabolisko sindromu.

Nav 2in§ms lidzeklis epidermalas lipidu barjeras atjaunoSanai pacientiem ar

metabolisko sindromu.
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IZGUDROJUMA IZKLASTS

Izgudrojuma mérkis un tehniskais rezulats: izstradat kréma sastavu sejas
adas, kakla un dekolté zonas epidermalas lipidu barjeras atjaunoSanai pacientiem ar
metabolisko sindromu, kas novérstu brivo radika]u radito bojajumu lipidu slanim,
kuru izraisijis latents iekaisums, piemito$s metaboliskajam sindromam, un atjaunotu
lipidu slani:

* jauna sastiva komponentu un to sastarpgjas attiecibas meklé$ana,
e kréma izgatavoSanas tehnologijas izstradasana,
e kréma optimalas formas izstradasana.

Izvirzito meérki sasniedz tadéjadi, ka kréms satur selén—L-metioninu,
a-tokoferola acetatu, skvalanu, metil-4— hidroksibenzoatu, glicerina monostearatu 60,
cetilspirtu, vidéji garo kéZu trigliceridus, balto vazelinu, makrogola—20—glicerina
monostearatu, 1,2-propandiolu un attiritu Gdeni. Pie tam kréms satur selen-I—
metionihu, o-tokoferola acetatu, skvalanu, metil-4-hidroksibenzoatu, glicerina
monostearatu 60, cetilspirtu, vidgji garo k&Zu trigliceridus, balto vazelinu, makrogola—
20—glicerina monostearatu, 1,2-propandiolu un attiritu Gdeni $adas komponentu

masas attiecibas g (%):

selén—L—metionins 0,0005-0,0015;
o—tokoferola acetats 0,50-1,50;
skvalans 11,25-18,75;
metil-4— hidroksibenzoats 0,05-0,15;
glicerina monostearats 60 2,52-4.20;
cetilspirts ‘ ‘3,78—6,29;
vidgji garo kéZu trigliceridi 4,72-7,87,;
baltais vazelins 16,05-26,74;
makrogols—20-glicerina monostearits 4,40~7,34;
1,2—propandiols 6,29-10,49;
attirits idens Iidz 100,0.

Kréma sastavs ir homogéna masa balta krasa vai balta krasa ar dzeltenigu

nokrasu, vaji izteiktu un patikamu aromatu, atbilstosu lietotajai tauku bazei. Visi

kréma komponenti atlauti lietodanai par farmaceitiskiem Iidzek]iem.

Kréms paredzéts sejas adas, kakla un dekolté zonas epidermalas lipidu barjeras

atjaunoSanai pacientiem ar metabolisko sindromu.



Kréma sastavs satur $adus komponentus:

Selen—L—metionins (Selenomethionine, Se-Met (SEM)) — selénmetionina
L-enantiomeérs, dabiga selénu saturo$a aminoskdbe, ta ir nozimigs seléna avots.
Selenmetionins veic bioantioksidata funkciju, mijiedarbojas ar vitaminicm,
fermentiem, biologiskajam membrandm biologiskajas sistémas un organisma kopuma.
Fermenta sastava glutationperoksidazes neitralizé oksidus un peroksidus, pasarga
Sinu membranas no sabruk3anas, veic antihistaminu iedarbibu, stimulé kolagéna,
keratina biosintézi, piedodot &dai stingrumu un elastibu, samazina seborejas
izpausmes, aktivizé adas regeneralivos procesus, atjauno epidermas struktiiru.
Neorganisko selénu, seléna disulfidu (Selenium disulfide) lieto galvas adas matu
zonas seborejas arst€Sanai [37]. Péc ASV pienemta standarta dross seléna saturs (no
intoksikacijas viedokla) pieaugusa cilveka ikdiena uznemamaja uztura ir 50-220 mkg,
saskana ar Kina veiktajiem pétijumien toksiskas izpausmes netika noveérotas, uzpemot
diennakti 750 mkg seléna, bet intoksikacijas simptomi novérojami, ja diennakts devu
palielina Iidz 5000 mkg/diena [38].

Selénmetionins ir hidrofila viela, optimalais selénmetionina satura efekts
kréma sastava 0,0005-0,0015 g. Ja ta saturs mazadks par 0,0005 g, tad kréma

antioksidativa iedarbiba samazinjas, bet, ja ta saturs lielaks par 0,0015 g, tad radas

grutibas kréma izgatavoSana, izmainijas kréma konsistence, tas noslanojas, nebija tik

viendabigs, tas apgriitinaja kréma lietoSanu.

Skvalans (Squalane) — karotinoidu grupas dabiskas izcelsmes ogliidenradis,
caurspidiga e]la bez krasas un aromata. Skvalans nesatur dubultsaites, tapéc tas ir
Kimiski stabils un var uzglabaties vairak par 2 gadiem, tas neoksidgjas un neklaist
rugtens. Skvalans sintezgjas tauku dziedzeros, tas ir viens no adas tauku un fidens—
lipidu mantijas galvenajiem komponentiem. Saskana ar dermatokosmetologiju
skvalans ir augsti kvalitativs emolents (mikstinadanas agents). Skvalans ir
nekomedogens, at¥kiriba no trigliceridiem un adas tauku slaga taukskabém [39-0].
Skvalanu uzklajot uz adas, tas viegli iezieSas, veidojot aizsargajosu plévi, kas pasarga
no mitruma zuduma, uzlabo adas elpoSanu. Pateicoties dabiskajai radniecibai ar adu,
skvalans viegli izsticas cauri epidermai, neatstdjot nekadu taukainibu, vienlaicigi adu
padara maigu un zidainu. Skvalans ir hidrofoba viela, tas aktivi iesaistds viclmaina,
steroidu biologiskaji sint&zg, tam piemit viegls antibakterials efekts, tas palidz novérst
vecuma plankumu raSanos. Optimalais skvalana satura efekts kréma sastava

11,25-18,75 g. Ja ta saturs mazaks par 11,25 g, tad adas struktiiras mikstina$anas un
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atjaunoSanas efekts ievérojami samazinajas, bet, ja 1a saturs lielaks par 18,75 g, tad
radas grutibas kréma izgatavoSand, samazindjas kompozicijas stabilitate, kréms
noslanojas, tika apgriitinata ta lietoSana.

E vitamins, a—tokoferols (Vitamin E, Alpha-tocopherol) — gaisi dzeltens,
caurspidigs, viskozs Skidrums ar vaju aromatu. Gaisma oksidgjas un kliist tumss.
Tokoferols ir hidrofoba viela, to satur jauno augu zalas dalas, augu ellas, tas ir
dabiskais antioksidants, kas piedalds brivo radikaJu inaktivacija, pasargd $inu
membranas no sabrukuma, taja skaitd, arT ultravioletd starojuma gadijumai, piedalas
olbaltumvielu sintézg, samazina seborejas izpausmes, aktivé adas regenerativos
preocesus [41]. E vitamina iek]auSana kréma sastava |ava sasniegt daudz atraku adas
epidermalas lipidu barjeras atjaunoSanu pacientiem ar metabolisko sindromu.
Optimalais o~tokoferola (E vitamina) satura efekts kréma sastava 0,50-1,50 g. Ja ta
saturs mazadks par 0,50 g, tad efekts ieverojami samazinajas, bet, ja ta saturs lielaks
par 1,50 g, tad izmainijas kréma konsistence, tas kluva ievérojami $kidraks, tika
apgriitinata ta lietoSana.

Metil-4-hidroksibenzoits (Methy! paraben), CH;(C¢H4(OH)COO) — baltas
krasas vai krémkrasas kristalisks pulveris, kas slikti $kist ideni. Tas $kist silta tidend,
metanold, propilénglikola. To raksturo pla$s antibakterialds un pretséni$u iedarbibas
spektrs, tas dabiska veida sintez8jas daZos augos, pieméram, mellenés. To lieto pret
peléjuma un gramnegativim baktérijam [42]. Cilveka organisma viegli un pilnigi
uzsiicas caur adu vai caur kupga—zarnu traktu, sadalas vienkar$akas vielas un atri tiek
izvadits ar urinu, neuzkrajoties organismd. To izmanto par stabilizatoru un/vai
prolongatoru, efektivs Joti zemas koncentracijas, tird veidd un 0,25 %5 % spirta
Skiduma veida. Optimalais metil-4-hidroksibenzoata satura efekts kréma sastava
0,05-0,15 g. Ja ta saturs mazaks par 0,05 g, tad stabilizatora efekts ieverojami
samazinajas, bet, ja ta saturs lielaks par 0,15 g, tad izmainijas kréma konsistence, bija
manami neizSkidusie ieslégumi, tika apgritinata kréma lieto$ana.

Glicerina monostearits 60 (Glycery Stearate) — baltas krasas pulveris, kas
iegits no dabiskas stearinskabes un glicerina, ar perlamutra efektu (atstaro gaismu), ir
vaskveidigs, ciets emolents, emulgators un biezinatajs, to pievieno samaisiSanas fazes
stabilizacijas procesa. Tiek lietots ka stabilizgjoss un strukturizéjo$s komponents, lai
noveérstu sastava (kompozicijas) hidrofobas un hidrofilas fizes atdali$anu, nosédumu

atdaliSanu [43]. Ja ta saturs mazaks par 2,52 g, tad biezinatdja efekts ievérojami



samazindjas, bet, ja ta saturs lielaks par 4,20 g, tad izmainijas kréma konsistence,
kréms k]uva Joti biezs, tika apgriitinata kréma lieto3ana.

Cetilspirts (Cetyl alcohol, I-hexadecanol), CH3(CH,);4CH,0H, vienatoma
taukains spirts, cieta baltas krdsas viela, tauku bazes sastiva tiek lietots par
emulgatoru un/vai sadulkotaju (opacifier), kas uzlabo konsistenci, paaugstina tidens—
ellas maisjuma stabilitati [44]. Lietodanai rekomend&jamie grami: 3,78-6,29 g. Ja ta
saturs mazaks par 3,78 g, tad emulgatora efekts ievérojami samazindjas, kréms
noslanojas, bet, ja ta saturs lielaks par 6,29 g, tad mainijas kréma konsistence, kréms
kluva parak 8kidrs, tika apgriitinata kréma lieto$ana.

Videji garo kezu trigliceridi (Triglycerides medium-chain) — ellains
Skidums, kas iegiits no kokosellas, nesskisto§s tideni, sajaucams ar e]]lam [45]. Uzlabo
kréma izvietojuma vienméribu uz adas, izgkidina lipofilos savienojumus. LietoSanai
rekomendgjamie grami: 4,72-7,87 g. Ja ta saturs mazaks par 4,72 g, tad stabilizatora
efekts ievérojami samazindjas, kréms noslanojas, bet, ja ta saturs lielaks par 7,87 g,
tad mainjjas kréma konsistence, kréms kluva parak 3kidrs, tas apgritindja kréma
lietoSanu.

Baltais vazelins (Vaselinum) — cietu un mikstu augstmolekuldru ogludeprazu
maisijums, kas iegiits, samaisot balto cerezinu un parafinu ar parfimérijas e]lu [46].
Vazelinu lieto ka biezinataju adas krému un zieZu sastava. To lietojot argji, vazelins
sekm@ adas Gidcens—lipidu aizsargmantijas atjauno$anos, novers Skidruma zudumu adas
Sunas, nover§ adas lobiSanos un plaisas. Vazelins paredzéts sejas un roku adas
mikstinaSanai, taja skaita, argjas vides negativo faktoru ietekmes izraisitajos
gadijumos (saule, v&j§, temperatiiras izmainas). Ja td saturs mazaks par 16,05 g, tad
biezinitdja efekts ieveérojami samazindjas, bet, ja ta saturs lielaks par 26,74 g, tad
mainijas kréma konsistence, kréms kluva parak biezs, tas apgriitinija kréma lietoSanu.

Makrogols—20—glicerina  monostearats (Macrogol), struktirformula
HO—(CH,—-CH,—0),—H, balts pulveris, veido idenraza saites ar fidens melckulam, to
lieto medicina un kosmétika ka savienojo§o komponentu, izgatavojot bazi ziedém, to
lieto arT ka stabiliz€joSo un strukturiz€joSo komponentu, kas padara sastavu
vienmerigu [47]. Makrogola augsta hidrofila pakape lauj visefektivak veikt
kompozicijas homogenizéiciju daudzuma 4,40-7,34 g, emulggjot jaund kréma
hidrofobos komponentus. Ja ta saturs mazaks par 4,40 g, tad biezinatija efekts
ieve€rojami samazingjas, ibet, ja ta saturs lielaks par 7,34 g, tad mainijas kréma

konsistence, kréms kluva parak biezs, tas apgriitindja kréma lietoSanu.
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1,2-propandiols (1,2-propylenglycol), CH;CH(OH)CH,OH, organiska viela,
bezkrasains, viskozs hidroskopisks $kidrums, bez aromata, mitrumu uziuréSanas,
mikstina$anas un dispergé$anas agents, labs $kidinatajs [48]. Ar to pilnigi sajaucas
vairums mazmolekularu organisku savienojumu, saturo$u skabekli un slapekli. Ja ta
saturs mazaks par 6,29 g, tad biezinataja efekts ieverojami samazin3jas, bet, ja ta
saturs lielaks par 10,49 g, tad mainijas kréma konsistence, tas kluva parak biezs un
tika apgriitinata kréma lieto$ana.

Udens (Aqua) bazes sastava ietilpst ki emulsijas ,,iidens e]]a” dala (kur
ndens — emulsijas hidrofila dala, ella un skvaléns — hidrofoba dala). LietoSanai
rekomendgjamais daudzums: lidz 100 g. Ja ta saturs mazaks par 33,0 g, tad biezinatgja
efekts ievérojami samazinajas, bet, ja ta saturs lielaks par 34,6 g, tad mainijas kréma
konsistence, tas kluva parak biezs, tika apgritinata kréma lietoSana.

Jaunais kréma sastavs tika sekmigi lietots, ieglstot dozétu formu tubas pa
65,0 g (pa 30,0 g). Visi jauna kréma sastava komponenti, ka atseviski preparati, atlauti
lietoSanai dermatologija izgudrojumd min&to attiecibu robeZas. Jauna kréma sastavs
un izgatavoSanas tehnologija atbilst produktu droSibas noveértéjuma standarta
krit€rijiem saskapd ar FEiropas Komisijas prasibam (Parlamenta un Padomes
regula (EK) Nr.1223/2009 (2009. gada 30. novembris) par kosmeétikas
lidzekliem, 11. pants). '

I-II. Krema sastava piemeéri

Sastavs satur:

selén—L—metionins 0,0005-0,0015;
o—tokoferola acetats 0,50-1,50;
skvalans 11,25-18,75;
metil-4— hidroksibenzoats 0,05-0,15;
glicerina monostearats 60 2,52-4.20;
cetilspirts 3,78-6,29;
videji garo kezu trigliceridi 4,72-7.87,
baltais vazelins 16,05-26,74;
makrogols-20—glicerina monostearats 4,40-7,34;
1,2—propandiols 6,29-10,49;
attirits Gdens Iidz 100,0.
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Krema iegii§anas panpémiens
Jauna kréma sastava izgatavoSanas sarezgitiba saistita ar to, ka skvalans,
glicerins, trigliceridi, vazelins un a-tokoferols ir hidrofobas wvielas, bet
selénmetionins, makrogols, propandiols — hidrofilas vielas.
Pirma kréma sastava iegiiSanas panémiens

1. Kréma hidrofobas dalas pagatavosana.

Kréma pagatavoSanas trauka tdens vanna 65-70°C temperatira izkausé
2,52-4,20 g glicerina monostearata 60 un 3,78-6,29 g cetilspirta, pievieno un
izkaus€¢ 16,05-26,74 g vazelina, pievieno 11,25-18,75¢g skvalana un
4,72-7,87 g vidgji garo keZu trigliceridus, maisa lidz viendabigumam.
Sakaus€juma temperatirai jabit 60 °C.

2. Kréma hidrofilas dalas pagatavoSana.
0,05-0,15 g metil-4-hidroksibenzoata, pievieno dalu no atlikusa attirita tidens,
samaisa, pievieno 4,40-7,34 g makrogola-20-glicerina monostearata, iz8kidina,
sildot 1idz 60 °C temperatiirai.

3. Kréma pagatavo¥anas trauka pie hidrofobas dalas pievieno hidrofilo da]u, maisa
kréma maisiSanas iekarta 15-20 mintites, kamér masa atdziest lidz 30-35 °C
temperatirai.

4. Kr€ma masai pievieno 0,50-1,50 g a-tokoferola acetata un 0,0005-0,0015 g
selén-L-metionina, kas iz8kidinats dala no atliku$d attirita Gidens. Maisa kréma

maisiSanas iekarta 10 miniites lidz viendabigas masas iegiiSanai.

Otra sastava iegiiSanas panémiens — analogisks pirmajam. Iegtito krému fasé
aluminija tubas pa 65,0 g (pa 30,0 g).

Kréma sastavs ir homogéna masa balta krasa vai balta krasd ar dzeltenigu
nokrasu, vaji izteiktu un patikamu aromatu, atbilstoSu lietotajai tauku bazei.

Kréms paredzéts sejas &das, kakla un dekolt€é zonas epidermalas lipidu
barjeras atjaunoSanai pacientiem ar metabolisko sindromu. Krémam piemit
komponentu biosaderiba, tas viegli iesticas ada, to parklgjot ar planu, elastigu slani,
kréma pH 4,0-5,0. Kr€émam piemit adu nomierinosa iedarbiba, tas mazina niezi un
iekaisumu, to ilgsto3i lietojot, tas neizraisa kairinajumus un blaknes.

Lai novertétu kréma ipasibas, saistiba ar adas epidermalas lipidu barjeras

profilaksi un/vai atjauno$anu, izmantojot ,,LIPEX” (Riga) dermatologijas klinikas un
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estétiskas medicinas bazi, tika veikts prospektivs klinisks pétijums, kura ietvaros
informativas, brivpratigas piekriSanas apstak]os tika aicinati virie$i un sievietes ar
metabolisko sindromu vecuma 39-55 gadi. Rezultata tika atlasitas 2 vienveidigas
pacientu grupas ar metabolisko sindromu, kuri nesméké, neapmekl@ solariju, ar vidgju
insolacijas pakapi (vidgja saules ekspozicija, visu sezonu pavada Vidus- un
Ziemeleiropas apstaklos). Pirmas grupas (1. grupa, n=12) un otras grupas (2. grupa,
n=15) sastava ieklauti pacienti, kuriem diagnosticéts metaboliskais sindroms.
Metaboliska sindroma diagnoze tika noteikta, pamatojoties uz izmainu kompleksu,
saskana ar Starptautisko slimibu klasifikatoru (10. izdevums) [1] un ASV Nacionala
veselibas aizsardzibas institiita specialistu veikto analizi: metaboliskais sindroms tika
noteikts p&c trijiem vai vairakiem simptomiem:

» aptaukoSanas abdominalais tips — vidukla apkartméra raditajs lielaks par

89 cm sievietem un lielaks par 102 cm virie$iem, ‘

o glikozes limenis tuksa diida — lieldks par 6,1 mmol/l,

» trigliceridu limenis — lielaks par 1,69 mmol/l,

« zema blivuma lipoproteinu Iimena pazeminasanas: sievietém — mazaks par

1,29 mmol/l; virieSiem — mazaks par 1,04 mmol/],

 arteriala asinsspiediena limenis 135/85 mmHg.

Petfjuma protokols, vienoSands un dalibas protokols, dalibas anketa atbilst
Pasaules Medicinas asociacijas (PMA) Helsinku deklaracijas é&tiskajiem un
humanisma principiem medicina, ka ari apstiprinati Rigas Stradipa universitates
Etikas komisija. Interesu konflikts nepastav.

1. grupas pacientiem (n=12), péc iepriek$&jas kliniskas izmekl&Sanas, kréms
tika noziméts ilgstosi (2 meéneSus, aktivas UV insolacijas laikd, maija un junija
meéneSos). Krému uzklaja plana kartipa, 2 reizes diend (ritd un vakard) uz tiras sejas
adas, kakla un dekolté zonas. 2. grupas pacienti krému nelietoja. Abas grupas
kliniskos pétfjumus atkartoja péc 14, 30 un 60 dienam, sakot no kréma lietoSanas
sakuma.

Kliniskie pétijumi ietvera antropometriskos datus (kermena masas indekss,
viduk]a apkartmérs, arterialais asinsspiediens), asins analizi (glikoze, lipoproteini).
Lai novertetu adas epidermalo lipidu barjeru, veica siaskopiju un dermatoskopiju
(siaskops MoleView SIAscope V Handset, Astron, Lielbritanija un dermatoskops
HEINE alpha + Heine Optotechnic, Vacija). Adas reljefa un morfologijas stavoli

(turgors, mikroreljefs un papilomu esamiba) novért§ja ar dermatoskopijas
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starpniecibu. Pigmentaciju un lobiSanos noveértéja, izmantojot siaskopiju. pll-metrijas
meérjjumus veica ar pH-metrijas sensora palidzibu. Transepidermala #dens
zuduma  mé&fumus  veica ar  sensora  Jewameter® ™ 300,
Courage + Khazaka electronic GmbH, Viacija, (levametrija) palidzibu. Ar Siem
sensoriem legltu pétijuma rezultatu aprékinu un saglabaSanu veica, izmantojot
programmnodro$§inajumu datu bazé SPSS 20,0 (Microsofi, ASV). Rezultatus registréja
skaitliskas vértibas. Korneometrijas raditaju normalo vértibu robeZas bija no 40 un
augstakas, tevametrijas — zemakas par 12, pH-metrijas — robe7as no 5,5 1idz 5,8. Katru
pazimi novertgja péc skalas no 0 lidz 3 ballém: 0 ~ pazime neeksiste, 2 — pazime
izteikta méreni, 3 — pazime izteikta sp&cigi.

Vertgja strukturalo izmainu datus un veica adas imunitates vert€jumu: veica
histologiskos pétjjumus, izmantojot gaismas mikroskopiju. Gaismas mikroskopijas
palielinajums — 400 reizes, ar imiinhistokimijas metoZu palidzibu, lietojot CDla,
CD31, CD34, CD3, CDS.

2. tabula — ar metabolisko sindromu sirgstofu abu pacientu grupu klinisko

pétijumu rezultati.
2. tabula
1. grupa, 2. grupa,
jaunais kréms, krému
n=12 neizmanto,
n=15
Adas turgors (péc skalas 0-1-2-3) vidgjs, augsts vidgjs, zems
Mitringjums 27,2+1,1 19,1 +1,2
Transepidermalais tidems zudums un
korneometrija
Lobi3anas (péc skalas 0-1-2-3) Vidéjais indekss Videjais indekss
1,8 2,6 -
Lielo Siinu Lielo $unu
daudzums 34,4% | daudzums
65,7+5%
Lentigo, pigmentacijas Videjais indekss Videjais indekss
nevienmérigums (péc skalas 0-1-2-3) | 1,2 2.8
pH RobeZ3as 5,5-5,8 RobeZas 5,4-5,6
Adas reljefs (péc skalas 0-1-2-3) Videjais indekss Vidéjais indekss
1,6 2,8
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Veicot pétfjumu, vairumam pacientu no abam grupam, noteica sidzibas par
adas sausumu un pastiprinatu lobiSanos.

Klinisko pétijumu rezultatd 1. grupas pacientiem (12), kuri lietoja jaumo
krému 2 ménesus, tika iegtti $adi raditaji: 1) adas mitrums bija 27, 2+1, t.i., augstaks,
salidzinot ar 2. grupas pacientiem (15) - 19,1+1,2; 2) lobiSanas — 1,8 bija 1. grupas
pacientiem un 2,6 — 2. grupas pacientiem, t.i., lobiSanas bija vairak izteikta 2. grupas
pacientiem; 3) pigmentacija — 1,2 bija 1. grupas pacientiem un 2,8 — 2. grupas
pacientiem, t.i., pigmentacija bija vairak izteikta 2. grupas pacientiem; 4) adas
reljefs — 1,6 bija 1. grupas pacientiem un 2,8 bija 2. grupas pacientiem, t.i., papilomu
esamiba un adas elastoze bija vairak izteikta 2. grupas pacientiem.

Tadejadi 1. grupas pacientiem, kuri lietoja jauno krému 2 ménesu laika,
konstatéja adas barjerfunkcijas stavok]a, adas reljefa un elastibas atjauno$anos.

Saskapa ar datiem, kas ieglti pétot adas imunitdti, adas imunitates $iinu
(Langerhansa $tnas) aktivitate 2. grupas pacientiem bija pazeminata. Turklat
2. grupas pacientu ada bija novérojama limfocitara infiltracija un Birbeka granulu
uzkraSanas (liecina par iekaisuma procesn). 1. grpas pacientu ada jauna kréma
lietoSanas fona pieauga imtinkompetento Langerhansa $iinu daudzums, par divim
reize8m samazindjas Birbeka granulu skaits, kas liecindja par vietgjas adas imunitates
uzlabo$anos.

Veiktie petTjumi pieradija, ka jaunajam kréma sastavam piemit kosmeétiskas un
arstnieciski—profilaktiskas Ipasibas, tas atjauno adas epidermalo lipidu barjeru un adas
barjerfunkeiju pacienticm ar metabolisko sindromu: uzlabo ddas turgoru un mitruma
stavokli, atjauno elastibu un adas gludo reljefu, samazina pigmentacijas izpausmes,

iekaisuma papilomas.

Izgudrojuma sarezgitiba saistita ar to, ka nebija zindmi jauna sastava
komponenti un to savstarpgja attieciba, lidz ar kuriem jaunais sastavs varétu veikt -
efektivu atjaunojosu iedarbibu uz adas epidermalo lipidu barjeru. Kréma izstradasanu
papildus sareZgija apstaklis, ka jauna sastava komponenti bija gan hidrofilas
(selenmetionins), gan hidrofobas (E vitamins, skvalans) vielas. Nebija zinami
apstakli, kuros jauna sastava hidrofilie un hidrofobie komponenti varétu but
savienojami vicnd kréma, kuram picmit augsta taukainibas pakdpc. Ekspcrimentali

iegltie komponenti, to savstarpgja attieciba un jaund kréma sastava iegliSanas
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tehnologiskie apstak]i ]ava izgatavot stabilu homogénu jauna kréma sastavu, kas
saglaba savu efektivitati un stabilu konsistenci istabas temperatiira 6—8 méneSu laika.
Jauna kréma sastavs ir idens un tauku, taukveidigu un citu vielu maisjums.
Augstais lauku sastdva un taukveidigu vielu procentudlais sastavs svarigs, lai
sasniegtu adas epidermalas lipidu barjeras un fidens-lipidu mantijas atjaunoSanas
efektu. Pastav tehnologiskas griitibas, savienojot tadu skaitu taukvielu, bez gatava
produkta noslaposanas riska. Sada tipa krémiem ir svarigi lietot Ipagus emulgatorus,
kuru ieklauSana pieteiktaja attieciba lauj ieglit jauna kréma sastava vienmeérigu
krémveida konsistenci, kas saglaba stabilitati uzglabaSanas procesa un gatavas zalu
formas &rtu ekstriiziju no iepakojuma (tiibas), kas Joti svarigi pacienta lietoSanas
Ertibai. Pieteiktd jauna kréma sastava atSkirigas Ipatnibas ir taja apstakli, ka par
emulgatoriem tiek izmantotas vairakas vielas, katrai no tam piemit struktiirveidojoSas
un emulggjosas Tpasibas. Vienlaikus lietotie emulgatori, kurus ievada kréma sastava
stingri noteikta seciba, saskapd ar pieteikta izgudrojuma tehnologiju nodroSina
efektivu un stabilu jauna kréma kompleksa sastdva saglabaSanu. Hidrofilo
komponentu (iidens, selénmetionins, glicerins) noteikta savstarpgja attieciba un
Skidinataju (cetilspirts, glicerins) noteikta savstarp&ja attieciba lauj saglabat hidrofilo
(selénmetionins) un hidrofobo (tokoferols, skvalans, trigliceridi) vielu aktivitati, kuras

ieklautas kréma kompozicijas sastava.

Jauna kréma sastavs netika konstatéts zinatniski tehniskds un patentu
informacijas avotos. Veiktie eksperimentalie un kliiskie pétjjumi liecina, par

atbilstibu kritérijam ,,izgudrojuma Iimenis™

RUPNIECISKA IZMANTOSANA
Izstradatas 2 rapnieciskds kréma formas — 65,0 g (pa 30,0 g) gaismas
necaurlaidigds aluminija tiibds. Abu jauna kréma sastava formu stabilitite un

tehnologiskas paSibas saglabdjas 6 ménesu laika istabas temperatira.

Informacijas avoti
1. http://www.polismrd.com/articles-metabolicheskijj-prichiny-simptomy-i-
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1.

PRETENZIJAS

Kréms sejas adas, kakla un dekolté zonas epidermalas lipidu barjeras atjauno$anai
pacientiem ar metabolisko sindromu raksturigs ar to, ka satur selén—-L-metioninu,
a—tokoferola acetatu, skvalanu, metil-4-hidroksibenzoatu, glicerina monostearatu
60, cetilspirtu, vidgji garo kezu trigliceridus, balto vazelinu, makrogola—20—
glicerina monostearatu, 1,2-propandiolu un attiritu Gdeni.

Kréms sejas adas, kakla un dekolté zonas epidermalas lipidu barjeras atjaunoSanai
pacientiem ar metabolisko sindromu saskand ar pirmo pretenziju at8kiras ar to, ka
satur  selén—L-metioninu, a—tokoferola acetatu, skvalanu, metil-4—
hidroksibenzoatu, glicerina monostearatu 60, cetilspirtu, vid&i garo kéZu
trigliceridus,  balto  vazelinu,  makrogola—20—glicerina  monostearatu,

1,2—propandiolu un attiritu ideni $adas komponentu masas attiecibas g (%):

selén—L—metionins 0,0005-0,0015;
a—tokoferola acetats 0,50-1,50;
skvalans 11,25-18,75;
metil-4— hidroksibenzoats 0,05 0,15;
glicerina monostearats 60 2,52-4.20;
cctilspirts ' 3,78-6,29;
vid&ji garo k&Zu trigliceridi 4,72-1,87,
baltais vazelins 16,05-26,74,
makrogols—20—glicerina monostearats 4,40-7,34;
1,2—-propandiols 6,29-10,49;

attirits ﬁdens Iidz 100,0.
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