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Kaksivaiheinen menetelms haavan kivuttomaksi parantamiseksi
sekd tédssd yhteydessid kiytettdvd vesipitolinen vdliaine ja
paikallisesti kiytettavd voide

Férfarande 1 tva steg for att hela ett sar smidrtfritt och
ett vattenhaltigt medium och en salva fér lokal anvindning

vid férfarandet

Kuvaus

Oheinen keksintd on huhtikuun 2. paivani 1986 jdtetyn, samanaikai-
sesti vireilld olevan patenttihakemuksen, jonka sarjanumero on
847 234, osittainen jatkohakemus. Tidmdn mainitun hakemuksen sisdlté

liitetddn erityisesti oheen talli viittauksella.

Oheinen keksinté kohdistuu vahingoittuneen nisikiskudoksen, kuten
hiertyneen, repeytyneen tal haavautuneen kudoksen, hoitamiseen,
erityisesti sellaiseen hoitoon, jossa vahingoittuneeseen kudokseen
levitetddn paikallisesti kiytettdvdd voidetta. Oheinen keksinto
kohdistuu erityisemmin kaksivaiheiseen hoitamiseen esikdsittelevilli
vesipitoisella viliaineella ja paikallisesti kiytettdvilli voiteella

sekd viliaineeseen ja voiteeseen tdllaista hoitoa varten.

Painehaavat tai -haavaumat, joita maallikot nimittidvdt "makuuhaa-
voiksi", ja joista lasketiedetts tuntevat henkilét kayttavit nimi-
tystd "decubitus", ovat erids eniten kustannuksia aiheuttavista ja
peldtyistd ihotiloista, joita tavataan erityisesti ikaidntyneilla
potilailla. T4llaiset haavat tai haavaumat muodostavat ihon kroounisen,
sairaalloisen tilan, jota esiintyy tavallisesti sairaaloiden ja
hoitokotien ikdidntyneilld ja vuoteenomana olevilla invalidipotilailla.
Arvioidaan, ettd joka kolmas yli 65 vuotiaista tai siti vanhemmista
henkiléista kdrsii tai on kirsinyt tdstd peldtystd vaivasta. Yhdys-
valtain tilastokeskus (US Census Bureau) on ennustanut, ettd vuoteen
2010 mennessd Yhdysvalloissa on yli 65 miljoonaa henkilsad, jotka

kuuluvat tdhdn vanhuksien ikdryhm&an. Kyseinen vaiva el ole ainoastaan
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ongelma potilaalle, vaan myéskin tdllajsista henkiléistd huolehtiville
laitoksille. Ne kustannukset, joita tdllaisten haavojen hoito aiheut-
taa osavaltioiden ja liittovaltion hallituksille, ovat valtavat.
Viimeaikaisissa raporteissa, jolssa on laskettu yhteen potilaiden
hoitotunnit diagnostisesti samankaltaisten ryhmien tapauksessa, on
arvioitu, ettd painehaavojen hoidosta aiheutuneet kustannukset ovat
niinkin suuret kuin 62 500,00 dollaria potilasta kohden vuodessa.

Tdmi rasittaa todellakin huomattavasti laitoksissa toteutetun tervey-

denhuollon taloutta.

Makuuhaavoja hoidetaan usein kuukausia ja joskus jopa vuosia kisit-
telemdlld niitid pdivittdin yleensd tehottomilla, 1ihinnd uskomukseen
perustuvilla hoitomuodoilla. T&llaiset ldhinnd uskomukseen perustuvat
hoitomuodot ulottuvat mekaanisista laitteista, joista mainittakoon
puuvillalla tiytetyt renkaat, ilmapatjat, pydrivdt sdngyt, Clinitron-
sangyt, vaahtopatjat ja ilmasuspensiopatjat, lukuisiin erilaisiin
tooppisiin valmisteisiin, joita kidytetdin paikallisesti haavan alu-
eella, ja joista voidaan mainita "jdtteen poistajat" eli kuolleita
soluja tuhoavat ja tdten eldvien solujen eloonjdamisen mahdollistavat
entsyymivalmisteet, mainitulla alueella esiintyvien infektioiden
paikalliseen hoitoon kdytetyt antibiootit, betadiinihuuhtelut, huuh-
telut normaalilla suolaliuoksella, vetypercksidikylvyt, marit -
kuivat siteet, debrisan, duoderm, sulkevat sidokset, Silvadine-
voiteet, Elase-voiteet ja Travase-voiteet., Tatd luetteloa voitaisiin

jatkaa loputtomiin.

Oheinen hakija on mydés tammikuun 5. pdivand 1977 myénnetyn US-patent-
tijulkaisun US Letters Patent & 005 191 kohteena olevan asian keksija,
Téssd patenttijulkaisussa '191 kuvattu voide ja hoitomenetelm& ha-
vaittiin sattumalta arviolta wvuonna 1972, kun tédtd voidetta kidytettiin
kahdesta suuresta, vastaavasti vasemmassa ja oikeassa suuressa paka-
ralihaksessa esiintyvistid makuuhaavasta kidrsivdn, sokeritautia sai-
rastavan naispotilaan hoitamiseen. Haavojen syvyys oli 12 cm, ne
olivat kartion muotoisia, ja kummastakin haavasyvenndksestd tihkui
seerumia ja verta sisdltidvig vuotoa ja niistd nousi pahalta haisevaa

kaasua. Haavasyvenndsten reunoille muodostui tumma, vihertdvinmusta
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rupi, Potilaalle suunniteltiin ndihin aikoihin korjaavaa kirurgista
toimenpidettd. Patenttijulkaisun ’'191 mukaista voidetta laitettiin
tdhadn middantyviddn lihaan kerran 12 tunnissa, jolloin kidsittelykoh-
teessa todettiin dramaattinen muutos kolmen vuorokauden kuluessa
kdsittelyn alkamisesta. Alue, josta ennen kidsittelyd tihkui seerumin
ja veren sekaista vuotoa, oli kirkastunut ja pahanhajuinen kaasu oli
kadonnut, ja alueeseen kiinnittyneen tummanvihredn arven sijasta
siind ndhtiin ensimmiisen kerran vaaleanpunaista kudosta ongelman
havaitsemisen jdlkeen. Potilaan aviomies toteutti t&min jatkuvan
kdsittelyn ja varsinainen sairaanhoitaja vieraili potilaan luona joka
toinen viikko. Haavaumien paraneminen jatkui hiammastyttadvallad nopeu-
della, kunnes molemmat syvenndkset olivat umpeutuneet., Paraneminen
tapahtui syvennoksen pohjalta sen yl&osaan pdin, ja kumpaankin suureen
pakaralihakseen jdi puolikuun muotoinen arpi. Potilas elidd edelleen
erd4ssd pikkukaupungissa, Pennsylvania’'n koillisosassa. Tadman tapauk-

sen jilkeen monet haavat ovat reagoineet t#llaiseen hoitoon.

Oheisessa keksinndssd saadaan paramnetuksi US-patenttijulkaisussa

4 005 191 kuvattuja ja sen patenttivaatimuksissa mddriteltyjd mate-
riaaleja ja menetelmi&. Mainitussa aikalisemmassa patenttijulkaisussa
esitettyjen vaatimusten mukainen voide on ollut yleisesti tehokasta;
kuitenkin erdissi tapauksissa paraneminen on hidasta ihmisfysiologian
mutkikkuudesta johtuen, Frdissi tolsissa tapauksissa paraneminen
etenee ensin nopeasti, mutta hidastuu sitten huomattavasti paranemis-
tapaﬁtuman aikana. Erdissi erillisiss4 tapauksissa havaittiin kudoksen
arpeutumista ja/tai kanavoitumista, jolloin kisittely lopetettiin.
Tdllaisia vaikeuksia esiintyy, ei kuitenkaan yksinomaan, potilaissa,
joiden pehmeiden kudosten kemialliset ominaisuudet ovat muuttuneet
voimakkaasti Paget’in sairaudesta, etdispesidkkeit4d muodostavasta
luu-, munuais- tai keuhkosy6vastd, kohonneesta SGOT- ja SGPT-arvosta

tai pahasta raudanpuutosanemiasta johtuen.

Kivuttomat haavat, jotka joko eividt parane tiydellisesti tai joiden
paraneminen kidymnistyy myShemmin kultenkin pysidhtyen, ovat vaikea
ongelma etenkin ikidantyneiden potilaiden tapauksessa ja/tal erityi-

sestl luiden tullessa nidkyviin. Oheisen keksinnén puitteissa ollaan
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kuitenkin todettu, etti parantumattomien haavojen tavallisin syy on
todennikéisesti itse haavakohdan ympiristdn alkuperdinen biokemial-

linen tila.

Haavakohdan ymparist6é vaihtelee potilaasta toiseen monella eri taval-
la. Tulehduksen seurauksena haavaan kulkeutuu suuri m#iria fagosyytteja
ja kasvutekijéitd, mukaan lukien kudosten korjautumiseen vidlttimit-
témid aineenvaihdunnallisia materiaaleja. Ndin ollen tilan tdllaiset
pahenemiset pyrkividt aiheuttamaan hapenpuutetta voimistuneesta hapen
kulutuksesta johtuen. Koska suuri osa muodostuvasta energiasta on
glykolyyttista, niin fagosyytit pyrkivat laskemaan paikallista pH-
arvoa, eritylsesti maitohappoa tuottamalla. Tdmid on sininsid edullista,
koska laktaatti on bakteriostaattista, ja koska se mydés kiihottaa
kollageenin muodostumista. Kuitenkin monissa haavolssa, joiden para-
neminen on hidasta tai jotka eivit parane lainkaan, maitohappoa
saattaa muodostua liikaa, jolloin alueen pH putoaa hyvin matalalle
tasolle vahingoittaen ymparéivid soluja. Tdllaisten haavojen keskus
on ldhes aina hapeton, pH-arvon ollessa noin 3. Mikali tillaista
ympdristéd ei muuteta, niin haavat yksinkertaisesti hajoavat ja
matidnevit edelleen. Lisadksi tdllaiset happamat pH-tasot tekevit
mahdottomaksi sen, ettd haavan aluecessa olisi l4snd tehokkaita midiria
emdksisisd aminohappoja kuten lysiini&, joita tarvitaan kudoksen

aslanmukaiseen korjautumiseen.

Tyypillinen makuuhaava kdsittdd tulehtuneesta kudoksesta muodostuvan
reuna-alueen, joka sijaitsee hyvin lihelli sidekudosarpea, ja jota
peittdd ainoastaan tulehtuneista soluista peréisin oleva tulehdusneste
tai inaktiivisen jyvdiskudoksen kerros. Veren saanti on huonoca ja
hapen jdnnite kasvavalla pinnalla on pieni. Tulehdusneste sisiltaa
tavallisesti runsaasti proteolyyttisii entsyymej4, ja siind esiintyy
vdh&istsd bakteeri-infektiota. Tédmin seurauksena orvaskeden kulkeutu-
minen on hidasta, ja se, minkid harvat solut tuottavat, hajaantuu

kulkeuduttuaan mahdollisesti ldsnfolevan jyvdiskudoksen pinnalle.

Erdissd haavaumissa hapen jannite on erittain suurl ja niissd on

todettu makrofagien harvalukuisuutta. Tdlldin angiogeneesiltid (veri-
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suonien muodostumiselta) puuttuu kiihoke, si1l4 ollaan todettu, ettd
niukkshappisessa ympdristossd olevat makrofagit tuottavat angiogee-
nisia tekijoitd. Viimeaikaisten tutkimusten perusteella voidaan
todeta, etti erityisesti makuuhaavojen ympdristdss4d on jokin tekiji,
joka estdsd joko tdllaisen esikdsittelyn omnistumisen, tai aktivoinnin
tulosten vaikutuksen muihin soluihin. Oheisen keksinnén mukaisesti

tdmdn uskotaan johtuvan alhaisesta pH-arvosta,

Jalkikdteen tarkasteltuna, niissi useissa tuhansissa, kivuttomista
haavoista kidrsivissid potilaissa haavauman vaikeusaste vaihtelee
huomattavasti. Toisaalta, ja oheisen keksinndén mukaisesti, eris
olennaisen tarked tekija tidmin tyyppisid haavoja hoidettaessa on se,
ettd haavakohdan biokemiallinen ympiristé ja erityisesti sen pH on
saatettava sopivaksi kisittelyhetkelld, Ruumiissa vallitseva kemial-
linen tasapaino vety- ja hydroksyyli-ionien vidlilli on olennaista
eldmdlle. Nain ollen oheisen keksinnén mukaisella mekanismilla, joka
kisittds kaksivaiheisen menetelmidn haavojen hoitamiseksi vesipitoi-
sella kosteuttavalla vdliaineella, jonka pH on noin 4,8-6,8, ja
sitten epdorgaanisella ei-systeemiselld emi#ksiselld voiteella, jonka
pH on noin 6,5-9,0, kivuttomien haavakohtien ympidristéd voldaan
muokata ja stabiloida siten, ettd saadaan luoduksi paranemista edis-
tdivd ja olennaisten, kudosten kasvua helpottavassa muodossa olevien

aminohappojen ldsndolon mahdollistava ympdristd.

Tunnettua on kiistattomasti se, ett#d aminohappojen karboksyyliryhmit
dissosioituvat em#ksisissi pH-arvoissa, ja ettd aminohapoilla on
puskuroivaa kykya niilla pH-alueilla, jotka ovat lihella niiden pK'-
arvoja, elil pH-alueilla 1,3-3,3 ja 8,6-10,6, mutta ennen oheista
keksintéd el olla kuitenkaan tiedetty sitd, ettd samaan haavakohtaan
voidaan luoda olennaisesti samaan aikaan sekd happamat ettd emidksiset
olosuhteet emdksisten aminohappojen, kuten lysiinin, kuljettamiseksi
ensin ulos ruumiin kudoksesta ja edelleen haavakohdan pinnalla olevaan
vesiliuokseen ionisoimalla aminohappojen karboksyyyliryhmat happamissa
pH-alueissa, minki jdlkeen emiksiset aminochapot saatetaan kelatoitu-
maan kelatoivan aineen kanssa emidksisissd tai ainakin suuremmissa

pH-arvoissa. Ollaan todettu, etti tdllainen toimenpide on kiayttékel-
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poinen oheisen keksinnén mukaisesti ajatellen emiksisten aminohappo-
jen, kuten lysiinin, saatavuuden helpottumista haavakohdassa, ja

nédin ollen kudoksen kasvun ja uudistumisen edistymistd.

Yhteenveto keksinndsti

Oheisen keksinnén piddasiallisena tavoitteena on edelld esitettyjen
ongelmien vidhentidminen tail eliminoiminen siten, ettd keksinnéssa
saadaan aikaan parannettu emdksinen voide, parannettu vesipitoinen
vdliaine emdksisten aminohappojen saatavuuden helpottamiseksi, seka
parannettu kaksivaiheinen kdsittelymenetelmi, joka kisittdi tdmian
uuden kosteuttavan vidliaineen alustavan levittadmisen haavakohtaan
sen stabiloimiseksi ja sellaisen vetti sisiltdvidn ympdristdn aikaan-
saamiseksi, jonka ymparistén pH on riittdvidn suuri aiheuttaakseen
emdksisten aminohappojen vdhintdian osittaisen ionisoitumisen ja
siirtiskseen tdllaiset aminohapot haavan pinnalla olevaan vesiliuok-
seen emnen voiteen levittamistd. Kasiteltyyn haava-alueeseen levitet-
tdvdn voiteen pH-arvo on riittidva aktivoidakseen haavan pinnalla
olevat aminohapot. Oheista keksintéd kayttamills vahingoittuneet
kudokset voidaan parantaa tehokkaammin ja paremmin suuremmassa jou-

kossa potilaita,

Keksinnén toisena tavoitteena on saada aikaan paikallisesti kay-
tettdvi voidemainen valmiste, joka on kiyttékelpoinen ihovaurioiden,
jotka johtavat haavautuneeseen, repeytyneeseen tai hiertyneeseen

kudokseen, hoitamiseen.

Oheisen keksinndn tavoitteena on edelleen saada aikaan tdyte- tai
sidemateriaali vahingoittunutta kudosta varten, joka materiaali on
pehmedd, taipuisaa, suojaavaa ja adrsyttamitontd, ja joka toimii
paranemistapahtumassa tilapidisend, korvaavan kudoksen kasvua helpot-

tavana keskuksena,

Keksimndn muuna térkeind tavoitteena on saada aikaan sellainen kos-
teuttava valmiste, joka stabiloi ja esikdsittelee tehokkaasti haava-

alueen helpottaen t#llid tavalla voiteen vaikutusta.
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Lyhyesti, oheisen keksinnén mukaisia valmisteita ja menetelmii voidaan
kdyttads erilaisten, haavautuneeseen, repeytyneeseen tai hiertyneeseen
kudokseen johtavien ihovammojen hoitamiseen. Keksintd helpottaa
erityisesti makuuhaavojen (decubitus) hoitamista. Keksinnéssd saadaan
erityisesti aikaan menetelmd avoimien haavojen ja ihmiskudoksen
hoitamiseksi, joka menetelmi késittdi haava-alueen kisittelemisen
sellaisella vesipitoisella vidliaineella, jonka pH on riittdvan suuri
aiheuttaakseen emiksisten, luonnostaan haava-alueen vieressi sijait-
sevissa kudoksissa lidsndolevien aminohappojen vidhintdédn osittaista
ionisoitumista, ja saattaakseen tdllaiset emdksiset aminohapot haava-
alueen pinnalla olevaan liuokseen, minkid j&dlkeen haava-alue kisitel-
lidn sellaisella emiksiselld voidemaisella materiaalilla, jonka pH

on riittdva aktivoidakseen haavan pinnalla olevat emiksiset aminoha-
pot. Keksinnén mukalsen menetelmin edullisessa suoritusmuodossa
véliaineen pH on suurin piirtein alueella 4,3-6,8, ja tamin mene-
telmdn erityisen edullisessa suoritusmuodossa kiytetdsn vdliainetta,
jonka pH on noin 5,5-5,8. T4mi vesipitoinen aine vol sisaltas kela-
toivaa ainetta emdksisiid aminohappoja varten, mainitun kelatoivan
aineen kidsittiessid mielelldsdn sinkki-ioneja. Tdssi suhteessa viliaine

vol sisdltid sekd sinkki- ettd kloridi-ioneja.

Keksinnoén toisessa, erityisen edullisessa suoritusmuodossa voide-
maisen materiaalin pH vol olla suurin piirtein alueella 6,5 - 9,0,

ja keksinnén edullisimmassa suoritusmuodossa voiteen pH on noin 8,5.
Tamid voidemainen materiaali voi kidsittd4 ei-systeemistd emdksistid
materiaalia, ja edullisen suoritusmuodon tapauksessa se voi sisaltasd
magnesiumhydroksidia. Téss4& viimeksimainitussa tapauksessa erityisen
edullinen voide kdsittdi seoksena magnesiumhydroksidia, alumiinihydr-
oksidia ja kalsiumkarbonaattia. Voide voi mydés sisdlti¥ ionisoituvaa
sinkkisuolaa, ja voiteen pH-arvoa voidaan sitten manipuloida toivotun
pH-tason saavuttamiseksi asettamalla sinkkisuolan pitoisuus voiteessa
sopivaksi. Vettd sisdltivin viliaineen ja voiteen pH-tasot valitaan
vastaavasti mielellddn siten, ettd hoidettavan tyyppisen, mutta
terveen kudoksen normaali pH on keskimiirin ndiden pH-tasojen medi-

aani .
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Keksinnoéss4 saadaan erityisesti aikaan menetelms ihmiskudoksessa
esiintyvien avoimien haavojen parantamiseksi, kisitt#en haava-alueen
kiasittelemisen vesipitoisella viliaineella, joka sisidltdd kelatoivaa
ainetta aminohappoja varten, ja jonka pH on suurin piirtein alueella
4,3-6,8, minka jalkeen tdlld tavoin kisiteltyyn haava-alueeseen
levitetddn voidemaista materiaalia, joka sisdltidd ei-systeemistd
emidksistd ainetta, ja jonka pH on suurin piirtein alueella 6,5-9,0.
Vdliaineen ja voiteen pH-alueet ovat sellaiset, ettd kdsitellyn
tyyppisen, mutta terveen kudoksen normaali pH on arviolta n#diden pH-
alueiden mediaani. Viimeksi mainitussa tapauksessa menetelmdd voidaan
kayttdsd ihmisen ihokudoksessa esiintyvien avoimien haavojen hoitami-
seen, ja tdllaisissa sovellutuksissa valiaineen ja voiteen pH-arvot
tulisi valita siten, ettd ndiden arvojen mediaani on suurin piirtein
alueella 6,75-7,45. Menetelmdd voidaan myds kdyttia ihmisen orvas-
kesikudoksessa esiintyvien avoimien haavojen hoitamiseen, ja téassi
sovellutuksessa vdliaineen ja voiteen pH-tasot valitaan siten, etta
ndiden tasojen mediaani on suurin piirtein 6,0-6,4, sen ollessa

mieluiten noin 6,1,

Keksinnén erdin toisen piirteen mukaisesti siind saadaan aikaan
materiaalit ihmiskudoksessa esiintyvien avoimien haavojen hoitami-
seksi, niiden materiaalien k4sittdessd vesipitoisen vdliaineen haava-
alueen esikésittelemiseksi, mainitun vidliaineen sisdltidesséd kelatoivaa
ainetta aminohappoja varten, ja sen pH-arvon ollessa noin 4,3-6,8,
sekid paikallisesti kaytettadvan volteen esikisiteltyyn haava-alueeseen
levittdmistd varten, mainitun voiteen sisdltdessi ei-systeemisti
emiksistd komponenttia, ja sen pH-arvon ollessa noin 6,5-9,0. Kela-
toiva aine voi kisittdid sinkki-ioneja ja vdliaine voi mydés sisdltda
anioneja, jotka valitaan kloridien, sulfaattien, perioksidaasien,
sitraattien, asetaattien ja salisylaattien joukosta. Valiaine voi

myds sisiltad fysiologisesti aktiivisen mddridn Bg-vitamiiniyhdistetta,
kloridi-ioneja, maissisiirappia, natriumioneja, etanolia ja fenyyli-
elohopea(II)nitraattia. Vdliaine voi kisittd4 riittévin madrdn sinkki-
ioneja ennalta valitun pH-arvon aikaansaamiseksi vidliaineeseen,
jolloin se aktivoi emédksisia aminohappoja talld viliaineella kasitel-

lyn avoimen haavan pinnalla. Paikallisesti kédytettadvid voide voi
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kédsittda seoksena emiksisti komponenttia, vedeténti lanoliinia,
hydrofiilista voidetta ja vesiliukoista sinkkisuolaa. Voide voi myés
sisdltéd vedetdéntd lanoliinia ja hydrofiilista voidetta mdarini,
jotka riittdvit muiden alneosien kantamiseen, ja joilla voidaan
helpottaa ndiden muiden aineosien levittdmist4 haavaan, ja jotka
riittdvit ndiden muiden aineosien pitdmiseen parantavalla etidisyydelli

haavasta.

Keksinndssd saadaan myds aikaan menetelmd ihmisen ilholla esiintyvien
avoimien haavojen hoitamiseksi, kiasittiden tdllaisen haavan stabiloi-
misen ja esikdsittelemisen kostuttamalla se, ja asettamalla sen pH
sellaiselle tasolle, joka tekee mahdolliseksi luonnossa esiintyvien
aminohappojen ldsndolon haava-alueen pinnalla, minkd jilkeen kostu-
tettu haava peitetddn paikallisesti kiytettdvalls voiteella, joka
kisittis ei-systeemistd emiksista komponenttia, Voiteen pH-tason
tulisi olla riittiva aminohappojen aktivoitumista ajatellen. Oheisessa
keksinnéssi alkaansaatua uutta nestemiistid kosteuttavaa valmistetta
voidaan kdytti4 ihmisen iholla esiintyvien avoimien haavojen kidsit-
telemiseen, ja sen kisittidmd vesiliuos sisidltdsd kelatoivaa ainetta
aminohappoja varten, ja sen pH-arvon tulisi olla suurin piirtein
4,3-6,8. Se tehoaa haava-alueeseen levitettynid avointa haavaa stabi-
loiden ja kunnostaen, ja se saa aikaan haava-alueen pinnalle vesipi-
toisen fysiologisen ymparistén, joka edistda haavan paranemista ja
joka sisjlté4 ionisoituneita emdksisii aminohappoja. Kelatoiva aine
vol kdsittdsd vesiliukoista sinkkisuolaa middrini, joka vaikuttaa
fysiologisesti haavan paranemista edistden, T4mi liuos voi myés

sisdltaa fysiologisesti aktiivisen mdidrdn Bg-vitamiiniyhdistetta.

Keksinndssa saadaan my6s aikaan uusi, paikallisesti kiytettiva,
voidemainen valmiste, joka kasittds seoksena ei-systeemistd emdk-
sisti materiaalia, vedetontd lanoliinia, hydrofiilista voidetta ja
vesiliukoista sinkkisuolaa. Voiteen emidksinen materiaali sisalcas
kalsiumkarbonaattia, magnesiumhydroksidia ja alumiinihydroksidia
madrinid, jotka kykenevidt edistdmisin ruumiin normaalien terveiden
kudosten kasvua. Sinkkisuolaa on l4snd miardnid, joka vaikuttaa fysio-

logisesti haavan paranemista edistien, ja jolla pH-arvo saadaan
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suurin piirtein alueelle 6,5-9,0. Vedeténtd lanoliinia ja hydrofii-
listi voidetta on ldsnd mi3irinid, jotka riittdvdt muiden aineosien
kantamiseen, jotka helpottavat nididen aineosien levittamisti haava-

alueeseen, ja jotka riittivat pitdmiidn nidmd aineosat parantavalla

etdisyydelld haavasta.

Oheisen keksinnén muut tavoitteet ja edut, mukaan lukien stabiili-
suus, tarkoituksenmukaisuus, taloudellisuus ja soveltuvuus kiytet-
taviksi yhdessd monien tunnettujen materiaalien kanssa, ovat il-
meisia seuraavan, keksinndén edullisiin suoritusmuotoihin kohdistuvan

yksityiskohtaisen kuvauksen perusteella,

Keksinnén yksityiskohtainen kuvaus

Mainitussa patenttijulkaisussa US Letters Patent 4 005 191 kuvataan
yksityiskohtaisesti ihmisihon rakenne ja toiminta, tukikudokset,
sidekudokset ja slisdlmykset sekd niissd esiintyvien vammojen luonne
ja liahteet, ja tdmé patenttijulkaisun koko sisdltd liitetddn erityi-
sesti oheen talla viittauksella. Patenttijulkaisussa ‘191 julkaistaan
samoin joukko erilaisia, alalla jo tunnettuja valmisteita, joita
voidaan kidyttd4 ihossa esiintyvien vaurioiden hoitamiseen. Samanai-
kaisesti vireilld olevan patenttihakemuksen, jonka sarjanumero on

847 234, koko sisdltoé liitetddn myds erityisesti oheen tdlli viitta-
uksella.

Oheisen keksinnén erididen piirteiden mukaisesti haavaan laitetaan
esikidsittelevdsd tal kosteuttavaa valmistetta haavan stabiloimiseksi

ja sen pH-arvon sddtidmiseksi, minkd jidlkeen stabiloituun alueeseen
laitetaan voidetta jalleen pH-arvon siitdmiseksi ja toivottujen
kemiallisten vuorovaikutusten helpottamiseksi. Oheisen keksinnén
mukaisesti oletetaan, ettd koko haava-alueen luonnetta voidaan muuttaa
ja siihen voidaan saada aikaan haavan paranemista edistivit olosuhteet
ja haavan paranemista edistdvii aineita laittamalla siihen kosteut-
tavaa ainetta, jonka pH on hapan, ja laittamalla siihen timan jdlkeen

el-systeemistd emdksista voidetta, jonka pH on korkeampi.
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Oheisen keksinndén mukalsen parannetun, voidemaisen valmisteen erddssi
kiyttokelpoisessa suoritusmuodossa saadaan aikaan seos, joka kidsittii
ei-systeemistd emidksistd materiaalia, vedeténtd lanoliinia, hydrofii-
lista voidetta ja vesiliukoista sinkkisuolaa. Mainittu ei-systeeminen
materiaali sisiltdd kalsiumkarbonaattia, magnesiumhydroksidia ja
alumiinihydroksidia sellaisina tehokkaina mi#Arina, jotka edistavit
normaalien terveiden kudosten kasvua. Sinkkisuolaa voi olla lisni
sellaisena fysiologisesti tehokkaana middrdnd, jolla voidaan sidtids
koko voiteen pH-arvoa, ja joka edistdi haavan paranemista. Vedetdénti
lanoliinia ja hydrofiilist4 voidetta voi olla lasnd sellaisina tehok-
kaina misrina, jotka riittévat muiden aineosien kantamiseen, helpot-
tavat nididen aineosien levittidmistid haavan alueelle ja pitdvit ndmi
alneosat parantavalla etdisyydelld haavasta. Mainittu ei-systeeminen
eméksinen materiaali kisitt#i mielellddn noin 7-82 paino-% kalsium-
karbonaattia, noin 5-77 paino-% magnesiumhydroksidia ja noin

6-80 paino-% alumiinihydroksidia, ja ndiden komponenttien prosent-
tisten osuuksien summa mainitussa emdksisessid materiaalissa on yleensi
arviolta 100 prosenttia. Tadhdn ei-systeemiseen materiaalliin voildaan
lisdtd riittdvad midrd vettd tasaisen, kostean tahnan aikaansaami-
seksi. Vedetdéntd lanoliinia ja hydrofiilista voidetta, jotka yhdessid
toimivat kantavana materiaalina, voidaan sekoittaa keskenidn paino-
suhteessa, joka on arviolta 2:1 - 1:2, ja tdmid ei-systeeminen emdk-
sinen materiaali voidaan sekoittaa kantajamateriaalien seokseen.
Sinkkisuolan mé&drd tdssd seoksessa vol olla riittivi seoksen pH-
arvon asettamiseksi alueelle 6,5-9,0. Kantavien materiaalien ja ei-
systeemisen emédksisen materiaalin vilinen painosuhde mainitussa
valmisteessa voi olla yleensi tarkoituksemnmukalsesti suurin piirtein

alueella 21:1 - 213:1.

Emdksinen materiaali vol sisaltdd noin 25-50 paino-% kutakin mai-
nittua komponenttia, ja valmiste voi sisdltdi olennaisesti yhta
suuret mddrit kantavia materiaaleja. Erdidssd erityisen kayttdkelpoil-
sessa suoritusmuodossa kyseessd oleva, paikallisesti kiytettadva
voidemainen valmiste voi sisiltidi seuraavia aineosia esitetyissid

suhteissa:
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ATNEOSA MAARA
Kalsiumkarbonaatti USP 250 mg
magnesiumhydroksidi USP 200 mg
alumiinihydroksidi USP 225 mg
sinkkikloridi USP 15 mg
natriumkloridi USP 2,5 mg
vedetén lanoliini USP 41,29 ¢
hydrofiilinen voide USP 3 g
A-vitamiini USP 5000 IU
vesi 24,02 g.

Valmistettaessa sekoittamalla paikallisesti kidytettadvdi voidetta
edells esitetyistd aineosista kalsiumkarbonaatti, magnesiumhydrok-
sidi ja alumiinihydroksidi voidaan ensin sekoittaa veden kanssa
siten, ettd vetti lisitdidn pienini annoksina kerrallaan tasaisen
kostean secoksen saamiseksi, jonka seoksen rakemne on tahnamainen, ja
joka sisdltds arviolta 37 paino-% kalsiumkarbonaattia, 29,7 paino-%
magnesiumhydroksidia ja 33,3 paino-% alumiinihydroksidia. Tdten
muodostettu ja ei-systeemiset emdksiset materiaalit sisdltdvid tahna
voidaan tdmidn jidlkeen lisdtd vedettémidstd lanoliinista, hydrofiili-
sesta voiteesta, A-vitamiinista ja sinkkikloridista saatuun homogee-
niseen seokseen jatkuvasti sekoittamalla homogeenisyyden takaamiseksi
ja pH-arvon asettamiseksi noin alueelle 6,5-7,5. T4ll4 tavalla val-
mistetussa materiaalissa kantavan materisalin ja ei-systeemisten

emdksisten materiaalien vdlinen painosuhde on noin 84:1.

Kun titd valmistetta kiaytetddn paikallisesti, niin oletetaan, ett4
kalsiumkarbonaatti ja magnesiumhydroksidi saavat aikaan kisiteltdvin
alueen nopean neutraloitumisen, kun taas alumiinihydroksidi aiheuttaa
hitaamman mutta pitempiaikaisen neutraloitumisen sekid tamin lisaksi
heikon kokoonvetdvin vaikutuksen. Vedetdén lanoliini ja hydrofiilinen
voide toimivat kantavana perustana, joka helpottaa valmisteen levit-
tdmistd puolikiintednd homogeenisena tahnana, ja joka edistdd voite-

levaa vaikutusta ja adsorboitumista ihoon,

Alumiinihydroksidi, molekyylipaino 77,9, on valkoista, irtonaista
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amorfista jauhetta, joka on kiytdnnéllisesti katscen veteen liuke-

nematonta, mutta joka liukenee alkalisiin vesiliuoksiin tai suola-

happoon HC1, rikkihappoon H980,; ja muihin vahveihin happoihin veden
ldasndollessa. Se muodostaa geelin ollessaan pitkahkén ajan kosketuk-
sessa veden kanssa, ja se absorboi happamia kaasuja kuten hiilidiok-
sidia COp. Alumiinihydroksidilla on heikkoa kokoonvetdvdd ja drsytysti
lievittdavad aktiivisuutta, joka tuottaa drsyyntynyttid ja haavautunutta
limakalvoa parantavan vaikutuksen. Lisdksi t&m4 yhdiste ei ole tok-

sista, koska se el absorboidu.

Kalsiumkarbonaatti, molekyylipaino 100,09, on viriténtd ja mautonta,
ja se voi esiinty4 jauhemaisessa tai kiteisessid muodossa. Se on
kidytanndllisesti katsoen veteen liukenematonta, mutta se liukenee

laimeisiin happeihin.

Magnesiumhydroksidi, molekyylipaino 58,34, on amorfista jauhetta,
joka on kayténnéllisesti katsoen veteen liukenematonta (1:80 000),
mutta joka liukenee laimeisiin happoihin. Se saa alkaan vedessi
heikkoon alkaliseen reaktioon johtavat ominaisuudet, vesilietteen
pH-arvon ollessa yleensd alueella 9,5-10,5, ja se absorboi hiilidi-

oksidia €0y veden ladsndollessa.

Vedetén lanoliini on kemiallisesti pikemminkin vahaa kuln rasvaa, ja
se on 33 molekyylipainoltaan suuresta alkoholista ja 36 rasvahaposta
muodostuneiden estereiden ja polyestereiden mutkikas seos. Nami
alkoholit ovat yleensi kolmea eri tyyppi4: alifaattisia, steroidisia
ja triterpenoidisia. Mydés mainitut hapot ovat yleensd kolmea eri
tyypplia: tyydyttyneiti, ei-hydroksiloituneita happoja, tyydyttymit-
témiy, ei-hydroksiloituneita happoja; sekd hydroksiloituneita happoja.
Se on kellertdvid, sitkessd, puolikiintedts rasvalsta materiaalia,
jonka tuoksu on heikko tai joka on kiéytanndllisesti katsoen tucksu-
tonta. Sen sulamispiste on 38-42 °C, ja se on kaytdnnéllisesti katsoen
liukenematonta veteen, sen sekoittuessa kuitenkin erottumatta kaksin-
kertaiseen palnomddridan vettd. Vedetdén lanoliinl on niukkaliukoista
kylmidn alkoholiin, liukoisempaa kuumaan alkoholiin ja vapaasti

liukoista bentseeniin, kloroformiin, eetteriin, rikkihiileen, aseto-
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niin ja petroolieetteriin.

Hydrofiilinen voide on seos, joka koostuu noln 25 paino-osasta val-
koista pehmedd parafiinia, noin 25 paino-osasta stearyylialkoholia,
noin 12 paino-osasta propyleeniglykolia, noin 1 paino-osasta natrium-
lauryylisulfaaattia, noin 25 paino-osasta metyylihydroksibentsoaattia,
noin 15 paino-osasta propyylihydroksibentsoaattia ja noin 37 paino-
osasta vettd. Se el liukene veteen, asetoniin eikid alkoholiin, se
liukenee bentseeniin, rikkihiileen, kloroformiin, eetteriin, liuotin-
bensiiniin, rasvaéljyihin ja haihtuviin 6ljyihin. Nami& liuokset ovat

joskus hieman sameita.

Edells esitetyt komponentit kuvataan yksityiskohtaisemmin edelli

mainitussa US-patenttijulkaisussa 4 005 191.

Keksinndén edelly esitetyn suoritusmuodon tapauksessa sinkkikompo-
nenttia, joka voidaan sisallyttidsd mielellddn sinkkikloridina, voi
olla l&snd voiteessa mid4rdnd, joka on suurin piirtein alueella 0,05-
50 mg, ja sitd on yleensid l4sni valmisteessa noin 0,15-15 paino-%
valmisteessa ldsndolevien ei-systeemisten emiksisten materiaalien
kokonaismddrgstd laskien. Sinkki voi myss olla lasnid muina fysiolo-
gisesti hyvidksyttdvinid suoloina, kuten asetaattina, sitraattina,
sulfaattina, perioksidaasina tai salisylaattina. Sinkki on pysyvésti
sitoutunut komponentti vihintdidn 25 sellalsessa entsyymissid, jotka
osallistuvat hajottamiseen ja aineenvaihduntaan. Insuliini muedostaa
komplekseja sinkin kanssa, miki tekee mahdolliseksi sen, ettd kiteists
sinkki-insuliinia voidaan valmistaa insuliinin puhdistamisen aikana.
Sinkki on tirkeitd haavan parantumiselle ja sinkkikloridi on tunnettu
sybvyttidvad ja sienii torjuva aine, Sinkki ja A-vitamiini vaikuttavat
synergistisesti toinen toisensa lasnéollessa. Samoin on tunnettua,
ettd sinkki-ionit kykenevidt muodostamaan kelaatteja sellaisten tdysin
ionisoituneiden aminohappojen kanssa, joiden aminohappojen kukin

karboksyyli- ja aminoryhmd on luovuttanut vetyionin.

A-vitamiini voidaan sisdllyttad voidemaiseen valmisteeseen hapettu-

mista estdvind aineena. A-vitamiinin suhteellinen m#drid voi vaih-
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1 della alueella 5 - 500 000 kansainvdlistd yksikkéd (IU); sen middrin
ollessa mielellddn alueella 100 - 20 000 IU. Valmisteeseen voidaan
myés lisdtd E-vitamiinia siten, ettd sen suhteellinen mddrid on noin
2-1600 IU, sen suhteellisen midrdn ollessa mielelladn 2-800 IU.

’ 5 Mikali E-vitamiinia kidytetddn, se pafantaa A-vitamiinin hapettumista
estdvdd vaikutusta, ja molempia vitamiineja kiytettdessad kumpaakin
niistd voidaan sisdllyttda valmisteeseen pienempdnd mi4rdnd kuin

siind tapauksessa, ettd niiti kdytetdsn yksindin.

10  Keksinnén puitteissa todettiin, ettd ihotulehduksen (dermatitis),
jonka tunnusomaisena piirteend on ihon, orvaskeden ja ihon alaisen
kudoksen tulehtuminen, vaaleneminen, varin muuttuminen ja joutuminen
tdydellisen hyékkdyksen kohteeksi, jollaisia tapauksia esiintyy
Joskus pitkiaikaista hoitoa tarjoavissa laitoksissa, kehittymisnope-

15  utta voidaan hidastaa olennaisesti kayttamilld piivittain sekid esi-
kasittelevas, kosteuttavaa valmistetta ettd voidemaista valmistetta,
jotka kuvataan edelld. Lisdksi orvaskedessi esiintyvien haavojen ja
muiden vastaavien, sekd erityisesti makuuhaavojen paranemisnopeutta
voidaan edistdd olennaisesti tdlld uudella menetelmilli.

20
Paikallisesti kiaytettdva voide toimii suojaavana aineena, ja se on

pH-arvonsa suhteen tasapainotettua voidetta, jolla on bakteereja

.
-

torjuvia, adsorbentin kaltaisia ja kokoonvetavid ominaisuuksia. Timi
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voide lievittdd monia erilaisia ihotiloja, kuten hankauksen aiheut-
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suojaavana aineena alueissa, joihin kohdistuu hankausta ja painetta,
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30  tai jotka ovat pitkdn aikaa kosketuksessa virtsan kanssa, tai joissa
’ esiintyy ihottumaa. Voide suojaa ihoa henkitorven tai vatsanpeitteen
avauskohdan ymp&rilla, ja se lievitt#d perdsuolen kosteisiin tiloihin

s liittyvdd kutinaa, drsytystd ja epidmukavaa oloa.

: 3%  Keksinnon mukaisesti kosteuttava valmiste, jota voidaan kdyttas

A ihmisiholla esiintyvien haavojen esikidsittelemiseen, voi kisittas



e
»e

“uw

X}

* Trand aess Mess
. M

Y
o

10

15

20

25

30

35

16

vesiliuoksen, joka sisdltis vesiliukoista sinkkisuolaa sellaisena
fysiologisesti tehokkaana m3driani, joka edistds haavan paranemista.
Valmiste voi mybds sisgltdd fysiologisesti aktiivisen md&drdn Bg-vita-
miiniyhdistettsd, joka wvaikuttaa avoimen haavan alueeseen laitettuna
tdtd avointa haavaa stabiloivasti ja kunnostavasti, ja saa siina

aikaan haavan paranemista ajatellen edullisen fysiologisen ymparistén.

Tém& vesipitoinen kosteuttava valmiste voi sisdltdd Bg-vitamiini-
yhdisteenid pyridoksiinin hydrokloridia ja sinkkikloridia, kumpaakin
noin 3 pailnoprosentin suuruisena pitoisuutena, dekstroosia, natrium-
kloridia NaCl, vettd ja etanolia sisdltédvidssi isotonisessa liuoksessa,
Muista sellaisista sinkkisuoloista, joilla sinkkikleridi voidaan
korvata kokonaan tai osittain, mainittakoon asetaatti-, salisylaatti,
sulfaatti-, sitraatti- ja perioksidaasisuolat, ja yleisesti voidaan
sanoa, ettd miki tahansa vesiliukoinen, farmaseuttisesti hyvidksyttivéd
sinkkisuola on sopiva. Esik4sittelevin valmisteen tehtdvidnid on haavan
stabiloiminen, ja uskotaan, ettid sopivalla tavalla sididdettyjéd pH-
arvoja kiytettiessid valmiste saa aikaan kudoksen rakenne-elementtien,

kuten aminohappojen, kulkeutumista haavakohtaan.

Vaikka valmisteeseen sisdllytetddnkin mielellddn dekstroosia karbo-
hydraattien ainoaksi lahteeksi, niin tdllainen lihde voi kuitenkin
5isdltd4 myoés glyserolia tai muuta dermatologisesti hyvidksyttdvii ja
dekstroosin kanssa yhteensopivaa materiaalia, kuten etanolia ja/tai

propyleeniglykolia.

Pyridoksiini-HCl:n piteisuus voi vaihdella alueella 1-100 mg
100 millilitrassa liuosta, tdmidn pitoisuuden ollessa mielell&din

noin 5-25 mg 100 millilitrassa liuosta.

Sinkkisuolan pitoisuus vaihtelee yleensi alueella 0,05-50 mg

100 millilitrassa liuosta, sen ollessa mielellidn noin 0,15-15 mg

100 millilitrassa liuosta.

Kuten mill4 tahansa uudella suoritusmuodolla myds oheisella keksin-

n8ll4 on ominaisuuksia, jotka sopivat muihinkin kayttdtarkoituksiin.
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Esimerkiksi hoidettaessa teini-ik#4isilli ja nuorilla aikuisilla
esiintyvii finniongelmia esikédsittelevilla, kosteuttavalla valmis-
teella ollaan todettu, ettid valmiste puhdistaa tehokkaasti ihoa ja
edistdd mybés esimerkiksi kasvoissa, kaulalla ja selidssid olevien
alueiden paranemista. Tatd valmistetta on mybés kaytetty emittimessd
esiintyvien syylien ja laskimogalpauksesta johtuvien haavaumien
hoitamiseen seki useisiin dermatologisiin tiloihin liittyvin hilseilyn

poistamiseen.

Kyseessd oleva kosteuttava valmiste on hellavaraisena, ihoa suojaavana
sumuna, ja sitd voidaan kayttidd suojaavana, antiseptiseni ja sienid
torjuvana sumuna monien erilaisten ihotilojen tapauksessa. Valmistetta
voidaan kidyttdd ihon pinnalla ja vaurioituneella iholla esiintyvin
kuolleen, hilseilevin jdtteen poistamiseen, ja sitid voidaan kayttdi
hell&dvaraisena sumuna, joka puhdistaa ja poistaa tehokkaasti hajuja
ihmiseritteiden kanssa kosketuksiin joutuvasta vidliliha-alueesta.

Tatd valmistetta voidaan kiyttdd suuta ja henkitorven avauskohtaa
ympdréivien alueiden suojaamiseen ja se soveltuu avatun vatsanpeitteen
tapauksessa kiytettyjen vdlineiden puhdistamiseen. Valmiste lievittad
virtsan aiheuttamaa 4rsytystd, auringon polttamaa, ahavoitunutta,
kuoriutuvaa ja hilseilevad ihoa, ja sitd voidaan kayttda ihon suojaa-
miseen alueissa, joissa esiintyy nesteen tihkumista ja/tal vuotoa

hiertymisen tai hankauksen seurauksena.

Yhteenvetona todettakoon, ettd kyseinen kosteuttava ja stabiloiva
valmiste voi olla Bg-vitamiiniyhdisteen ja sinkkisuolan seos liu-
oksessa, joka sisdltdd dekstroosia, alkoholia ja natriumkloridia.
Valmiste vol myés sisidltdd fenyylielohopea(II)nitraattia N.F, stabi-

loivana aineena.

Paikallisesti kaytett&v3 voide voi sisidltidi seoksena sinkkikloridia,
magnesiumhydroksidia, alumiinihydroksidia ja kalsiumkarbonaattia.
Voide toimii kaksiemdksisten kationien ei-systeemisend lihteeni,
joka on sisidllytetty vedettdmisty lanoliinista, hydrofiilisesta

voiteesta ja A-vitamiinista muodostettuun, rasvahappoja kantavaan

perustaan,
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Kivuttoman haavakohdan ymparisté on yleensid hyvin epidstabiili, ja
ndin ollen sen pH-arvoa, siinid lidsniiolevien bakteereiden lukumiirdi
ja verensokerin tasoja el voida madrittdis, T4llaisten haavojen perus-
alueet ovat tavallisestl happomyrkytyksen alaisia (asidoottisia),
niiden pH-arvojen ollessa niinkin alhaisia kuin 3. Bakteerimddritykset
osoittavat tavallisesti, ettd lasni on leukosyytteja, E. coli- ja
Pseudomonas-bakteereita. Verensokerin pltoisuudet ovat yleensi pienia
haavakohdassa. Ndin ollen oheisen keksinnén tavoitteena on huolehtia
haavakohdan stabiloimisesta ennen ei-systeemisen, emiksisen voiteen
levittamistd hoidettaessa kivuttomia haavoja, kuten makuuhaaveja tai

laskimosalpauksesta johtuvia haavoja.

Kayttoékelpoisessa suworitusmuodossa kosteuttava, esikédsittelevd val-

miste vol koostua seuraavista aineista:

AINEQSA MAARA
Pyridoksiinin hydrokloridi USP 25 mg
Sinkkikloridi USP 0,15 mg
Dekstroosi 5¢g

Etanoli USP 5 ml
Natriumkloridi USP 0,9 g
Fenyylielohopea(II)nitraatti NF, hyvin pieni mdird

joka toimii stabilisaattorina

Tislattu vesi, jopa 100 ml.

T411a kosteuttavalla valmisteella on sellainen koostumus, jossa
uskotaan olevan ldsnid kriittisii, haava-alueiden aineenvaihdunnal-
listen syklien aktivoitumiseen tarpeellisia kofaktoreita, ja joka
kunnostaa haava-alueen siten, ettd se hyviksyy paikallisen kisit-
telyn magnesjiumhydroksidia, alumiinihydroksidia, kalsiumkarbonaattia
ja sinkkikloridia sisdltiavidlls voiteella, joka on vedettdémisti lano-
liinista, hydrofiilisesta voiteesta ja A-vitamiinista muodostettua
rasvahappojen kantajaa. Tédssd tapauksessa uskotaan, ettid kyseinen
kosteuttaja voi toimia voiteen katalyyttisena herattidjand haava-
alueita hoidettaessa. Kosteuttava valmiste voli tasapainottaa voitee-

seen yhdistettynd oikealla tavalla pH-arvoa ja luonnollisia tdyteal-
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neita haavan paranemista edistien.

Bg-vitamiini on hyvin samankaltaisista yhdisteistj muodostuva komp-
leksi, jotka yhdisteet voivat muuttua toinen toisekseen ja jotka
ovat biologisesti aktiivisia. Emiyhdiste on pyridiini, ja tdhén
pyridiiniytimeen on kiinnittynyt joko alkoholi- (pyridoksiini),
aldehydi- (pyridoksaali) tai aminoryhma (pyridoksamiini).

G008 BC=0 CHoNH?
B | G w0 | o om0 | i
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H3C H H3C H H5C H
PYRIDOKSTINI PYRIDOKSAALT PYRIDOKSAMTIINI

Bg-vitamliniyhdisteet ovat yleensd metabolisesti aktiivisia fosfo-
ryloituneissa muodoissaan, p#iasiallisesti pyridoksaali-5-fosfaat-
tina (PLP). T&ssd muodossa vitamiini toimii useiden entsyymijar-
jestelmien koentsyymind, joista entsyymijdrjestelmisti useimmat
liittyvdt proteiinien ja hiilihydraattien aineenvaihduntaan. Bg-

vitamiinl on todettu PLP-muodossaan olennaiseksi osaksi glykogeeni-

fosforylaasi-entsyymis, jonka aktiivisuus johtaa glukoosin muuttumi-

seen glukoosi-l-fosfaatiksi. Keksinnén puitteissa kiytettynd Bg-
vitamiiniyhdiste vol olla missd tahansa edelld mainitussa muodossa,
ja se voi olla mydés eldvistd hiivasta, kuten Torula-hiivasta tai
panimohiivasta, saatuina tekijoind (live yeast derivative factor;

LYDF) .

Pyridoksaalifosfaatti on myés erdiden tarkeiden, transaminaaseina
tunnettujen entsyymien olennainen kofaktori. Nam& entsyymit siir-
tivat aminoryhmii aminchaposta ketchappoon. Transaminaasien aktii-
visuuden mittaaminen seerumista on usein hyédyllistd kliinisessa
lisketieteessd siing suhteessa, ettd tatiy aktiivisuutta voldaan

kiyttdd kudoksen loukkaantumisen tai kuolemisen mittana, sillid ent-
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syymi kestdsd solujen hajoamisen ja joutuu sen seurauksena verenkier-

toon.

Pyridoksaalifosfaatti toimii transaminaatio-, deaminaatio-, dekar-

boksylaatio- ja rasemisaatioreaktioissa.

H?HO

PYRIDOKSAATT FOSFAATTI

O—w=0
o

Kuten edellad todettiin, sinkki on pysyvasti sitoutunut komponentti
ainakin 25 aineenvaihduntaan liittyvissi entsyymissa. Insuliini
muodostaa komplekseja sinkin kanssa, minkd ansiosta kiteistd sinkki-
insuliinia voidaan valmistaa insuliinin puhdistamisen aikana. Insu-
liinimolekyyliin kiinnittynyt sinkki pidentdi insuliinin vaikutusta.
Karbonianhydraasi on metalloentsyymi, jonka aktiivisuuteen tarvitaan
yksi mooli sinkkiid yhtd proteiinimoolia kohden. Tata kemikaalia
voidaan sisillyttdd fysiologisesti tehokkaana méirdni, joka edistaa

haavan paranemista.

Biokemialliset reaktiot tapahtuvat yleensd laimeissa vesiliuoksissa,
ja nidin ollen veden pitoisuus kosteuttajassa ei muutu merkittavisti,
ja témd pitoisuus asetetaan alussa yhden yksikén suuruiseksi. Vettd

kdytetddn kantajana tdssid valmisteessa.

Ruumiinnesteitd ovat solujen sisidiset ja solujen ulkopuoliset nesteet,
ja ndistd viimeksimainituista voidaan mainita vilitiloissa ldsndolevat
nesteet ja kiertdvdt nesteet. Ruumiinnesteet muodostavat yhdessd

70 $ laihan ruumiin painosta. Solujen ulkopuolisen nesteen osmolaa-

risuus vaihtelee huomattavasti natriumkloridin NaCl ja muiden ionisten

ja ei-ionisten lajien pitoisuuden muutoksista johtuen. Nat-ioneja

siirtyy jatkuvasti solujen sisisn ja tédtd siirtymistd tasapainottaa
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ionien aktiivinen kulkeutuminen solujen ulkopuoliseen tilaan. T&mi

liikehdint4 muodostaa el&mélle olennaisen aktiivisen kuljetustapah-

tuman.

Erdat liuenneet aineet ovat sijoittuneet olennaisen paikallisesti
solujen ulkopuolisiin tiloihin, vaikka veden ldpimeno onkin vapaata.
Niin ollen solujen ulkopuolisten tilojen tilavuudet riippuvat Nat-

ionien pitoisuudesta n#issi tiloissa.

Kun kosteuttavaa valmistetta imeytyy haavakohtaan, niin karboni-
anhydraasin aktiivisuus stimuloituu, miki johtaa puolestaan H'-ionien
parantuneeseen saatavuuteen, HCOq -ionien parantuneeseen uudestaan-
imeytymiseen sekd NH4+-ionien parempaan erittymiscen., Etanoli toimii

samoin yhteenvetdvdnid ja antiseptisena aineena.

Kuolevissa soluissa on yleensi lisni kaliumia. Kun haavakohtaan
laitetaan oheisen keksinndn mukaista kosteuttavaa valmistetta, niin
uskotaan, ettd kaliumia siirtyy takaisin soluun, ja Na-K-pumppu

kaynnistyy oikealla tavalla uudestaan..

Oheisen keksinndén mukaisissa aineenvaihdunnallisissa menetelmissi
dekstroosin tai muiden hiilihydraattien p&fasiallisena tehtdviani on
toimia polttoaineena, joka hapettuu ja josta vapautuu energiaa.
Hiilihydraattien yksinkertaisimpia muotoja ovat yksinkertaiset soke-
rit. Myés alkoholit ovat hiilihydraatteja, Hiilihydraattien aineen-

vaihdunta voidaan jaotella seuraaviin alueisiin:

1. Glykolyysi: Glukoosi hapettuu pyruvaatiksi ja laktaatiksi
Embden-Myerhof-reitti4 noudattaen.

2. Glykogeneesi: Glykogeenia syntetoituu glukoosista

3. Glykopenolyysi: Glykogeeni hajoaa glukoosiksi.

4, Pyruvagatin hapettuminen muotoon asetyyll Co-A: Vilttidmidtén

vaihe ennen glykolyysin lopputuotteiden joutumista Krebs’'in syk-
liin.

5. Heksogsi-monofosfaatin ohitug: Vaihtoehtoinen reitti glu-

koosin hapettumiselle,
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6. Glukoneogeneesi: Glukoosin tai glykogeenin muodostuminen

muuta kuin hiilihydraattia olevasta lghteestd,

Ndin ollen dekstroosi toimii huomattavana potentiaalienenrgian lah-
teend, joka muuttuu muiden komponenttien kanssa monimutkaisiksi
orgaanisiksi aineiksi, kuten muuksi hiilihydraatiksi, proteiiniksi
ja rasvaksi. Se on useimmissa organismeissa aineenvaihdunnan pe-
rusta. Dekstroosi on solujen muodostumiseen osallistuvien raken-

nuselementtien esiaste,

Haavautuneen lihaksen proteiinissa oleva aminohappo glysiini

O
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Biosynteesin seurauksena saatavien aminohappojen erilaiset yhdis-
telmdt huolehtivat proteiinin saatavuudesta uuden jyvdiskudoksen

muodostumista varten.

Sen jdlkeen, kun oheisen hakemuksen perustana olevaan patenttihake-
mukseen, sarjanumero 847 234, johtanut tyd saatiin paitetyksi, ollaan
todettu, ettd haava-alueen pH on hyvin tdrkes tekija haavan parane-
mista ajatellen. Kuten edells mainittiin, pH on usein hyvin alhainen
kasittelemdttomissd haava-alueessa, ja itse asiassa pH-tasot haavan
pinnalla ovat usein niin alhaisia, ettd aminohappojen aktiivisuus
estyy ja sitd ei ehkd esiinny lainkaan. Toisin sanoen, pH-taso haavan
pinnalla on usein niin alhainen, ettd paranemiselle vialttiAmittoémit
aminohapot pysyvdt ioniscitumattomassa tilassa, jolloin ne eivit

pysty siirtymiin vesiliuokseen haavan pinnalle kulkeutumista varten.
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Oheisen keksinnén puitteissa todettiin ja siinid oletetaan, etti
mikali haava-alue kédsitellddn sellaisella vesipitoisella viliai-
neella, jonka pH on riittdvadn suuri aiheuttaakseen emiksisten, haava-
alueen viereisissd kudoksissa luontaisesti l4sndolevien aminohappojen
vahintiin osittaisen ionisoitumisen, ja siirtddkseen tidllalset amino-
hapot haava-alueen pinnalla olevaan liuckseen, niin parantavaa vai-
kutusta voidaan edisti4. Paranemista voidaan edistdi erityisesti
siten, ettsd sen jAlkeen, kun amnohapot ovat ionisoituneet ja siirty-
neet haava-alueen pinnalle, haava-aluetta kdsitelladn emédksisella
voidemaisella materiaalilla, jonka pH-taso on riittdvd aktivoidakseen
emiksisiid aminohappoja kuten lyslinii., T4llainen aktivoituminen voi
0lla seurauksena sek# aminohapon karboksyyliryhmin etti# sen aminoryh-
min tiydellisestd ionisoitumisesta ja kelatoivan aineen ldsniolosta

aminohappojen sitomiseksi ja s#ilyttdmiseksi aktivoituneessa tilas-

saan.

Uskotaan, ettd haavan paranemistapahtumassa tarvitaan erityisesti
emiksisid aminohappoja, etenkin lysiiniid. Niin ollen, keksinnén
mukaisen menetelmdn ensimmiisessi valheessa vesipitoisen vdliaineen
pH-arvon tulisi olla yli 4,25, ja sen tulisi erityisesti olla riit-
tdvin suuri aiheuttaakseen lysiinin vdhintddn osittaisen ionisoitu-
misen. Oheisen keksinnén puitteissa ollaan havaittu, etti vesipitoisen
viliaineen pH-arvon tulisi mielellddn olla suurin piirtein alueella
4,3-6,8, ja edullisemmin tdmin pH-arvon tulisi olla suurin piirtein
kapealla alueella 5,5-5,8. Keksinndén puitteissa ollaan samoin todettu,
ettd mainitun vesipitoisen vdliaineen tulisi mielelldan sisaltas
kelatoivaa ainetta aminohappoja varten, ja teoriana oletetaan, ettd
tédllaisen kelatoivan aineen lésnidolo vaikuttaa myénteisesti siihen
mekanlsmiin, jonka avulla aminohapot, ja erityisestl emdksiset amino-
hapot, kulkeutuvat haavakohdan pinnalle. Ilmeisesti voidaan olettaa,
ettd haava-alueen pinnalla ioniscituneessa muodossa lisndolevat
aminohapot saavat aikaan kelatoivista materiaalelsta perdisin olevien

ionien vastaavaa kulkeutumista haava-aluetta kohden.

Kun ionisoituneita aminohappoja ja kelatoivan aineen ioneja on lasnid

haava-alueen pinnan liheisyydessi, niin oheisen keksinnén mukaisesti
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haavapetin pH asetetaan tdm&n jélkeen sellaiseen arvoon, joka on
riitt4vdn suuri aktivoidakseen haavan pinnalla olevat aminohapot ja
erityisesti emdksiset aminohapot. T4lléin aminohappojen ionit ja
kelatoivan aineen ionit kykenevit muodostamaan kelaatin. Tdss4 tapa-
uksessa aktivoitumistapahtumaan uskotaan liittyvin aminoryhmien
ionisoitumista, jolloin kdytettdvissd on kaksi aktiivista kohtaa

kelaatti-ionin gitoutumista varten.

Aktivoituminen tapahtuu sen seurauksena, ettd haava-alueeseen levi-
tetddn emdksistd voidetta. Tamin voiteen pH-arvon tulisi olla noin
6,5-9,0 aktivoitumisen mahdollistamiseksi. Voidetta levitetdan yksin-
kertaisesti aikaisemmin kostutettuun haava-alueeseen, minki jidlkeen
pH voiteen ja haava-alueen rajalla on riittidvd alheuttaakseen amino-
hapoissa olevien aminoryhmien lonisoitumisen ja mahdollistaakseen
sen, ettd aminohapot voivat muodostaa kelaatteja kelatoivan aineen
kaksiarvoisten ionien kanssa. Timidn jilkeen kelaatit ovat vapaita

liikkumaan ja osallistumaan haavan paranemistapahtumaan.

Oheisen keksinnén puitteissa ollaan todettu, etti kosteuttavan vali-
aineen ja voiteen pH-tasojen tulisi olla sellaiset, ettd niiden
mediaani on suurin piirtein sama kuin hoidettavan kudoksen normaalil
pH. Toisin sanoen, orvaskesikudosten luonnollinen ja normaali pH on
tavallisesti noin 6,0-6,1, ja ndin ollen kosteuttavan vidliaineen ja
voiteen pH-tasot tulisi valita siten, ettid niiden mediaani on noin
6,0. Tihidn pdadstddn esimerkiksi kayttamalli sellaista kosteuttavaa
viliainetta, jonka pH on noin 5,5, sek& voidetta, jonka pH on asetettu
suurin piirtein arvoon 6,5. pH voidaan asettaa kummassakin tapauksessa
kayttamilld molemmissa materiaaleissa sopivaa midrad sinkkikloridia

tal muuta kelatoivaa ainetta.

Toisaalta késiteltdessad sisdisia kudoksia, eli ihokudoksia, joiden
normaali pH on noin 7,0, edulliseksi ollaan havaittu kiyttdd sel-
laista kosteuttavaa viliainetta ja voidetta, joiden vastaavat pH-
arvot ovat sellaiset, etti niiden mediaani on noin 7,0. Tahdn pddstdin
esimerkiksi kayttdmidlla kosteuttavaa vdliainetta, jonka pH on nein

5,5, sekd emiksistd voidetta, jonka pH on noin §,5.
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Oheisen keksinnén mukaisella kosteuttavalla viliaineella voi mie-

lelldsdn olla seuraava koostumus:

AINEOSAT
Maissisiirappi
SDA-alkoholi 40-2

(denaturoitua etanolia)

Natriumkloridi USP

Pyridoksiinin hydrokloridi

Sinkkikloridi USP

Fenyylielohopea(II)nitraatti NF

PITOISUUS
5%

5%

0,9 %

25 mg/30 ml
0,15 mg/30 ml
0,01 %

Toninvaihdettu vesi USP, tdydennetddn 100 prosentiksi.

Todetaan, ettd tiamin seoksen pH on noin 5,5, ja luonnollisestikin

tatad pH-arvoa voidaan muuttaa tarvittaessa manipuloimalla sinkki-

kloridin pitoisuutta, kuten edells esitetdén.

Em&ksisen voiteen edullisessa suoritusmuodossa voide muodostuu seu-

raavasta seoksesta:

AINEOSAT
Sinkkikloridi
Magnesiumhydroksidi
Alumiinihydroksidi
Kalsiumkarbonaatti
Natriumkloridi
A-vitamiini
Hydrofiilinen voide
Vedeton lanoliini
Ioninvaihdettu vesi

YHTEENSA

0,001 g
0,275 g
0,250 g
0,150 g
0,025 g
5000 IU
13,761 g
13,761 g

0,127 ¢
28,35 g

Edellsd oleva ohjeen mukaan saadaan yksi unssi voidetta, jonka pH on

arviolta 8,5. Tit3 voidetta voldaan kiyttdd yhdessi edelld kuvatun

kosteuttavan vdliaineen kanssa ihokudoksen hoitamiseen, koska voiteen

ja vdliaineen pH-arvojen mediaani on 7,0,
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Voiteen pH-arvoa voidaan manipuloida muuttamalla komponenttina lis-
ndolevan sinkkikloridin piteoisuutta ja vastaavasti muuttelemalla
hydrofiilisen voiteen ja vedettédmin lanoliinin miarid. Jotta pH-
arvoksi saataisiin esimerkiksi mnoin 6,5, niin edelld esitetyssi
ohjeessa sinkkikloridin pitoisuutta voidaan nostaa 0,008 grammaan,
ja hydrofobisen volteen ja vedettdmin lanoliinin m#3ria voidaan

pienentia vastaavasti kulloinkin 13,7025 grammaan.

Yhteenvetona esittiden, oheisen keksinnén tavoitteena on ensin asettaa
haavakohdan pH sellaiseen arvoon, joka edesauttaa aminohappojen,
erityisesti em#ksisten aminohappojen, siirtymistd haava-alueen pin-
nalla olevaan liuokseen ja/tal l&sndoloa tdssid liuoksessa. Tamin
jélkeen keksinndssd saadaan aikaan keino aminohappojen aktivoimiseksi
pH-arvoa suurentamalla. Uskotaan, ettd aktivoltuminen tapahtuu sen
seurauksena, ettd sekd aminohapon happoryhmi ettd sen aminoryhmi
ionisoituu, ja ettd saatavilla on kelatoivaa ainetta, jolloin amino-
happo ja kelatoiva aine voivat kulkeutua yhdessi osallistuakseen

tdysin haavan paranemistapahtumaan.

Oheisen keksinnén mukaisesti aminohapot ja muut kudoksen rakennus-
aineet sekd sinkki tai muu kelatoiva aine ovat liuoksessa haavan
pinnalla sen seurauksena, ett4 haavakohta késiteltiin kosteuttavalla
véliaineella. Haavakohtaan laitetaan sitten emidksistd voidetta, joka
estds tehokkaasti vetyionien hdiritsevdn vaikutuksen kelatoitumis-
prosessissa. T&lla tavalla voidaan jaljitelld luonnollisia prosesseja,
ja tédssd suhteessa on tdrkedtsd, ettid oheisessa keksinnéssd on mahdol-
lista kayttda hyvaksi aminohappoja, polypeptidejid ja muita rakennus-
aineita, joita muodostul luonnossa esiintyvien proteilnien luonnol-
lisen hydrolyysin seurauksena. Taten itse haavapeti toimii aminohap-

pojen ja muiden vastaavien lidhteeni.

Oheisen keksinnén mukainen edullinen menetelmd haavojen kasittele-

miseksi on seuraava:

1. Haava-alue kastellaan vesipitoisella kosteuttavalla véliaineella:

2, Sideharsoliuska kylldstetddn ei-systeemiselll emdksiselld voi-
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teella, ja haava suljetaan tdmdn sideharson sis4dn - ohut kerros
riittds;

3. Haava sidotaan ja toimenpide toistetaan joka 8. tunti.

Vaikka edelld olevassa esityksessd sinkki kuvataankin edulliseksi
kelatoivaksi aineeksi, niin kuitenkin tulisi ymmi3rt#d, ettd myds
muita kelatoivia aineita voidaan kiyttiid. Tahdn liittyen, kalsiumin
ja magnesiumin tulisi kyet4 muodostamaan ainakin heikkoja kelaatteja
aminohappojen kanssa, ja siirtymimetallien, kuten vanadiinin, molyb-
deenin, kfomin, mangaanin, raudan, koboltin ja kuparin, tulisi kyeta
muodostamaan vahvoja kelaatteja aminohappojen kanssa. Ndin ollen
tulisi olla mahdollista kiyttd#i ndistd metalleista saatuja ionisoi-

tuvia suocloja ohessa mainittujen sinkkisuolojen asemesta ja olennal-

sesti samoihin tarkoituksiin.
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Patenttivaatimukset

1. Menetelmd ihmiskudoksessa esiintyvien avoimien haavojen kisit-

telemiseksi, jossa menetelmissi:

haava-alue kdsitelldsn vesipitoisella viliaineella, jonka pH on
riittavdn suuri aiheuttaakseen haava-alueen viereisissid kudoksissa
luontaisesti lisniolevien emdksisten aminchappojen vdhintddn osit-

taisen ionisoitumisen, ja siirtddkseen ndmi aminohapot haava-alueen

pinnalla olevaan liuokseen; seki

haava-alue ki#sitellisn emiksisellsd voidemaisella materiaalilla,

jonka ph on riittdvin suuri aktivoidakseen haavan pinnalla olevat

aminochapot.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmj, tunne t tu siita,

ettd mainitun vdliaineen pH on suurin piirtein alueella 4,3-6,8.

3. Patenttivaatimuksen 2 mukainen menetelmd, tumnne t tu siiti,

ettd valiaineen pH on noin 5,5-5,8.

4, Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, tunne t tu siits,
ettd mainittu vesipitoinen viliaine sisialtd4 kelatoivaa ainetta

mainittuja emgksisid aminohappoja varten.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen menetelmi, tunmne t tu siiti,

etty mainittu kelatoiva aine kisittdid sinkki-ioneja.

6. Patenttivaatimuksen 3 mukainen menetelmd, tunmne t tu siitid,

ettd mainittu viliaine sisdltidid sinkki- ja kloridi-ioneja.

7. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, tunmne t tu siiti,

ettd mainitun voidemaisen materiaalin pH on suurin piirtein alueella

6,5-9,0.

8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen menetelmi, tumnne t tu siiti,
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ettd voiteen pH on noin 8,5.

9. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmi, tunnet tu siita,

ettd mainittu voidemainen materiasli kisittisd ei-systeemistd emdksista

materiaalia.

10. Patenttivaatimuksen 9 mukainen menetelmd, tunmne t tu siiti,

ettd mainittu voidemainen materiaali kisittd4 magnesiumhydroksidia,

11. Patenttivaatimuksen 10 mukainen menetelmd, tunnet tu
siitad, ettd mainittu voidemainen materiaali ké&sittdi seoksena magne-

siumhydroksidia, alumiinihydroksidia ja kalsiumkarbonaattia.

12. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, tunne t tu siity,
ettd mainittu voide kasittdid ionisolituvaa sinkkisuolaa, ja etta
volteen pH-arvoa manipuloidaan toivotulle alueelle piddsemiseksi

asettamalla sinkkisuolan pitoisuus voiteessa sopivaksi.

13. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmid, tunne t tu siiti,
ettd vesipitoisen vdliaineen ja voiteen vastaavat pH-arvot valitaan
siten, etty kdsiteltdvin tyyppisen terveen kudoksen normaali pH on

suurin piirtein nididen pH-arvojen mediaani.

14, Menetelm4 ihmiskudoksessa esiintyvien avoimien haavojen kisitte-

lemiseksi, jossa menetelmissi:

haava-alue kdsitelladn vesipitoisella viliaineella, joka sisialtaa
kelatoivaa ainetta aminohappeja varten, ja jonka pH-arvo on suurin

piirtein alueella 4,3-6,8; minki jalkeen

tdlld tavalla kdsiteltyyn haava-alueeseen levitet&in voidemaista
materiaalia, joka sisidltids ei-systeemistd emdksistd materiaalia, ja

jonka pH-arveo on suurin piirtein alueella 6,5-9,0;

valiaineen ja voiteen pH-arvojen ollessa sellaiset, ettd kisitel-

tdvdn tyyppisen terveen kudoksen normaali pH on suurin piirtein
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15. Menetelmsa ihmisen ihokudoksessa esiintyvien avoimien haavojen

kidsittelemiseksi, jossa menetelmissi:

haava-alue kasitelldsn vesipitoisella vidliaineella, joka sisdltdi
kelatoivaa ainetta aminohappeja varten, ja jonka pH-arvo on suurin

piirtein alueella 4,3-6,8; minka jilkeen
talla tavalla kidsiteltyyn haava-alueeseen levitetddn voidemaista
materiaalia, joka sisdltdd el-systeemistsd emiksistd materiaalia, ja

jonka pH-arvo on suurin piirtein alueella 7,0-9,0;

ja jossa vdliaineen ja voiteen pH-arvot valitaan siten, ettd niiden

mediaani on suurin piirtein alueella 6,75-7,45.

16. Patenttivaatimuksen 15 mukainen menetelmd, tunne¢t¢tu

siitd, ettd mainittu mediaani on arviolta 7,0.

17. Menetelmd ihmisen orvaskesikudoksessa esiintyvien avoimien haa-

vojen kasittelemiseksi, jossa menetelmissi:

haava-alue kisitelldan vesipitoisella vdliaineella, joka sisaltaa

kelatoivaa ainetta aminohappoja varten, ja jonka pH on suurin piirtein

alueella 4,3-6,8; minkid jalkeen

tdlla tavalla kidsiteltyyn haava-alueeseen levitetddn voidemaista
materiaalia, joka sisdltdd ei-systeemistd emdksistd materiaalia, ja

jonka pH-arvo on suurin piirtein alueella 6,5-9,0;

ja jossa menetelmdssd valiaineen ja voiteen pH-arvot valitaan siten,

ettd niiden mediaani on suurin piirtein alueella 6,0-6,4.

18. Patenttivaatimuksen 17 mukainen menetelmd, tunnettu

siit4d, ettd mainittu mediaani on arviolta 6,1.
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19, Materiaalit ihmiskudoksessa esiintyvien avoimien haavojen hoita-

miseksi, kidsittien:

vesipitoisen vidliaineen haava-alueen alustavaksi kidsittelemiseksi,
mainitun vdliaineen sisdltidessi kelatoivaa ainetta aminohappoja

varten, ja sen pH-arvon ollessa suurin piirtein 4,3-6,8; sekd

paikallisesti kéytettdvin voiteen tdllad tavalla kisiteltyyn haava-
alueeseen levittamistd varten, mainitun voiteen sisdltdessd ei-sys-
teemistd emdksistd komponenttia, ja sen pH-arvon ollessa noin 6,5-

9,0;

vdliaineen ja voiteen pH-arvojen ollessa sellaiset, ettd kdsitel-
tavian tyyppisen terveen kudoksen normaali pH on suurin piirtein

niiden pH-arvojen mediaani.

20. Patenttivaatimuksen 19 mukainen keksinté, tunne t tu siity,

ettd mainittu kelatoiva aine ki#sittid sinkki-ioneja.

21. Patenttivaatimuksen 19 mukainen keksinté, tunne t tu siita,
ettd mainittu vdliaine kiasittds kloridien, sulfaattien, perioksidaa-
sien, sitraattien, asetaattien ja salisylaattien joukosta valittuja

anioneja.

22. Patenttivaatimuksen 19 mukainen keksinté, tunne t tu siita,
ettd mainittu vidliaine kdsittdd fysiologisesti aktiivisen mddrdn Bg-
vitamiiniyhdistettd, kloridi-ioneja, maissisiirappia, natriumioneja,

etanolia ja fenyylielohopea(Il) nitraattia.

23. Patenttivaatimuksen 20 mukainen keksinté, tunne t tu siita,
ettd mainittu vdliaine kisittdd riittidvén middrin sinkki-ioneja ennalta
valitun pH-arvon asettamiseksi vidliaineessa mainitulle alueelle ja
valiaineella kisitellyn avoimen haavan pinnalla olevien emdksisten

aminohappojen aktivoimiseksi.

24, Patenttivaatimuksen 19 mukainen keksinté, tunmne t tu siitd,
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ettd mainittu paikallisesti kaytettiavid voide kisittdi seoksena mai-
nittua emdksisti komponenttia, vedetdntd lanoliinia, hydrofiilisti

voidetta ja vesiliukoista sinkkisuolaa.

25. Patenttivaatimuksen 24 mukainen keksinté, tunnet tu siita,
ettd mainittu emiksinen komponentti sisidltdd kalsiumkarbonaattia,

magnesiumhydroksidia ja alumiinihydroksidia.

26. Patenttivaatimuksen 24 mukainen keksinté, tunnet tu siitd,

ettd mainittu sinkkisuola kidsittdsd sinkkikloridia.

27. Patenttivaatimuksen 24 mukainen keksintéd, tunne t tu siits,
ettd mainittua sinkkisuolaa on lisnid tehokas miard mainitun voiteen

pH-arvon saamiseksi ennalta valitulle alueelle.

28. Patenttivaatimuksen 24 mukainen keksinté, tunmnet tu siitj,
ettd mainittua vedeténtd lanoliinia ja mainittua hydrofiilistd voi-
detta on lasnd sellainen maird, joka riittdd muiden aineosien kanta-
miseen, joka helpottaa ndiden muiden aineosien levittdmistd haava-
alueeseen, ja joka riittda muiden aineosien pitdmiseen parantavalla

lihietidisyydelld haavasta,

29, Menetelmd ihmisen iholla esiintyvien avoimien haavojen kisit-

telemiseksi, jossa menetelmdssid:

haava-alue stabiloidaan kostuttamalla se ja asettamalla sen pH sel-
laiseen arvoon, joka johtaa luonnossa esiintyvien emsksisten amino-

happojen ldsn&oloon haava-alueen pinnalla; minks jdlkeen

stabiloituun haava-alueeseen levitetddn ei-systeemistd emiksisti
komponenttia sisdltavdi voidetta, jonka pH on riittdvi emdksisten

aminohappojen aktivoimiseksi.

30. Patenttivaatimuksen 29 mukainen menetelmi, tunnettu
s1itd, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu huolehtiminen kelatoivan

aineen saatavuudesta mainittuja emiksisid aminohappoja varten.
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1 31, Patenttivaatimuksen 29 mukainen menetelmi, tunnettu
siitd, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu karbonianhydraasin aktii-

visuuden stimulointi haava-alueessa.

- 5 32. Patenttivaatimuksen 29 mukainen menetelmd, tunnet tu
siitd, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu Bg-vitamiiniyhdisteen
- fysiologisesti tehokkaan mdirdn levittdminen mainittuun haava-aluee-

seen.

10  33. Patenttivaatimuksen 29,31 tai 32 mukainen menetelmi, t un -
nettu sijtd, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu huolehtiminen

polttoaineena toimivien hiilihydraattien saatavuudesta haava-alueessa.

34, Patenttivaatimuksen 29,31 tai 32 mukainen menetelmi, t u n -
15 net tu siiti, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu huolehtiminen
siit4d, ettd mainitussa haava-alueessa on fysiologisestl tehokas middra

sinkki-ioneja.

35. Patenttivaatimuksen 29,31 tai 32 mukainen menetelmid, t un -
20 nettu siiti, ettd mainittuun stabilointiin kuuluu huolehtiminen
polttoaineena toimivien hiilihydraattien saatavuudesta haava-alueessa

sekd siitd, ettd mainitussa haava-alueessa on fysiologisesti tehokas

mddrd sinkki-ioneja.

.
.
.
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25 36. Menetelma ihmisen iholla esiintyvien avoimien haavojen kisit-

e
e

telemiseksi, jossa menetelmissi:

I tdllainen haava stabiloidaan ja kunnostetaan ensin levittamalli
silhen kosteuttava mddrd sellaista vesipitoista vdliainetta, jonka
30 pH on riittdvin korkea aiheuttaakseen haavakohdan viereisissa kudok-
sissa normaalisti lasndolevien emidksisten aminohappojen vdhintiin
e osittaisen ionisoitumisen, ja johtaakseen tdllaisten aminohappojen
- siirtymiseen haava-alueen pinnalle, mainitun viliaineen k4sittiessi
e aktiivisen mddradn kelatoivaa ainetta emiksisiid aminohappoja varten

v 35 kantajana toimivagsa vedessid; minkd jdlkeen
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stabiloitu haava-alue peitetdin paikallisesti kiytettivallid voi-
teella, joka kisittiid kalsiumkarbonaattia, magnesiumhydroksidia ja
alumiinihydroksidia sellaisina tehokkaina ma#drina, jotka edistavat
ruumiin normaalin terveen kudoksen kasvua, sekid vedeténti lanoliinia
ettd hydrofiilists voidetta sisiltidvaid kantajaa, mainitun voiteen
pH-arvon ollessa suurin piirtein alueella 6,5-9,0, joka on tehokas

ajatellen emidksisten aminohappojen aktivoitumista mainitulla pinnalla.

37. Patenttivaatimuksen 36 mukainen menetelmd, tunnettu
siitd, ettd mainittu kelatoiva aine sisdltdd vesiliukoista sinkkisuo-
laa, jota on lisnd viliaineessa fysiologisesti tehokkaana, haavan

paranemista edistdvind ma4rdni.

38. Patenttivaatimuksen 36 tai 37 mukainen menetelmd, tunne t -
t u siitd, ettd mainittu vdliaine sisaltdd fysiologisesti tehokkaan
middrdn hiilihydraattia, joka toimii avoimen haavan alueella kudosten

muodostumiselle vAlttdmAttémdnd polttoaineena.

39. Patenttivaatimuksen 36 taili 37 mukainen menetelmi, tunnet -
t u siitd, ettd mainittu paikallisesti kdytettidvd volde sisaltai fy-
siologisesti tehokkaan, haavan paranemista edistdvidn midrdn vesi-

liukoista sinkkisuolaa.

40. Patenttivaatimuksen 36 tai 37 mukainen menetelm4, tunnet -
t u siita, ettd mainittu valiaine sisidltaa fysiologisesti tehokkaan
middrdn hiilihydraattia, joka toimii avoimen haavan alueella kudosten
muodostumiselle valttamittdmdnd polttoaineena, ja ettd mainittu
paikallisesti kiytettdvi voide sisdltas fysiologisesti tehokkaan,

haavan paranemista edistdvidn midrin vesiliukoista sinkkisuolaa.

41. Nestemdinen valmiste ihmisen iholla esiintyvien avoimien haa-
vojen kidsittelemiseksi, jonka valmisteen kisittaémi vesiliuos si-
s4ltia kelatoivaa ainetta aminohappoja varten, sen pH-arvon ollessa
suurin piirtein alueella 4,3-6,8, ja sen kyetessid téllaisen haava-
alueen paille levitettynd kosteuttamaan, stabiloimaan ja kunnostamaan

avoin haava ja saamaan sen pinnalle aikaan vesipitoinen, fysiologinen,
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haavan paranemista ajatellen edullinen ymparistd, joka sisaltaa

osittain ionisoituneita emdksisii aminohappoja.

42, Patenttivaatimuksen 41 mukainen valmiste, tunne t tu siitd,
ettd mainittu kelatoiva aine kisittédd vesiliukoista sinkkisuolaa,
jota mainittua suolaa on lisnd liuoksessa sellaisena fysiologisesti

tehokkaana midrdnd, joka edistdi haavan paranemista.

43, Patenttivaatimuksen 41 mukainen valmiste, tunnet tu siiti,
ettd mainittu sinkkisuola valitaan sinkkikloridin, sinkkisulfaatin,
sinkkiperioksidaasin, sinkkisitraatin, sinkkiasetaatin ja sinkkisali-

sylaatin joukosta.

44, Patenttivaatimuksen 41 mukainen valmiste, tunne t tu siitid,
ettd mainittu liuvos sisaltdd fysiologisestl aktiivisen midrdn Bg-

vitamiiniyhdistetta,

45, Patenttivaatimuksen 44 mukainen valmiste, tumnnet tu siiti,
ettd mainittu kelatoiva aine k&sittda vesiliukoista sinkkisuolaa,
jota on l4snd liucksessa fysiologlsesti tehokkaana, haavan paranemista

edistidvini mijrand.

46. Patenttivaatimuksen 45 mukainen valmiste, tunnettu
siit4, ettd mainittu sinkkisuocla on sinkkikloridia, ja mainittu Bg-

vitamiiniyhdiste on pyridoksiini-hydrokloridia.

47, Patenttivaatimuksen 46 mukainen valmiste, tunne t tu siits,
ettd siihen on sisdllytetty fysiologisesti tehokas m#dra dekstroosia,

joka toimii ravinteena ja joka edistidd haavan paranemista,

48. Paikallisesti kidytettdvi voidemainen valmiste, joka kisittiai
seoksena ei-systeemistid emaksistd materiaalia, vedetontda lanoliinia,

hydrofiilista voidetta ja vesiliukoista sinkkisuolaa;

mainitun emdksisen materiaalin sis&dltiessd kalsiumkarbonaattia,

magnesiumhydroksidia ja alumiinihydroksidia sellaisina tehokkaina
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madringd, jotka edistidviat ruumiin normaalien terveiden kudosten kasvua;

mainitun sinkkisuolan ollessa lisnd sellaisena fysiologisesti tehok-
kaana masdrdnid, joka edistii haavan paranemista, ja jolla voiteen pH

saadaan suurin piirtein alueelle 6,5-9,0;

mainitun vedettémén lanoliinin ja mainitun hydrofiilisen voiteen
ollessa ldsnd sellaisina tehokkaina miérind, jotka riittdvit muiden
aineosien kantamiseen, jotka helpottavat muiden aineosien levittamista
haava-alueceseen ja jotka pit&viat nidm# muut aineosat haavaa paranta-

valla lidhietaisyydelld haavasta,

49 . Patenttivaatimuksen 48 mukainen voidemainen valmiste, tun -
nettu siitd, ettd siihen on sisdllytetty A-vitamiinia sellainen

tehokas maird, joka estdd hapettumisen mainitusa valmisteessa.

50. Patenttivaatimuksen 48 tai 49 mukainen voidemainen valmiste, t u
nnettu slitd, ettd siihen on sisadllytetty sinkkisuolaa midri,
joka on noin 0,15-15 paino-% valmisteessa ldsnidolevan ei-systeemisen

emidksisen materiaalin kokonaispainosta laskien.

51. Patenttivaatimuksen 50 mukainen voidemainen valmiste, tun -
nettu siiti, ettd mainittu sinkkisuola wvalitaan sinkkikloridin,
sinkkisulfaatin, sinkkiperioksidaasin, sinkkisitraatin, sinkkiase-

taatin ja sinkkisalisylaatin joukosta.
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