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SUHRN
Lieciva a pripravky na terapiu popalenin

V préci st zhrnuté lieciva a pripravky pouzivané a vyvijané na oSetrovanie a terapiu termicky poSkodenej —
popélenej koZe z aspektu farmaceutického vyvoja. Uvddzaji sa moZnosti oSetrenia defektov z hladiska pred-
chddzania mikrobidlnej kontaminécii, reguldcie kontaktu s vonkajs$im prostredim (dychanie, vymena vlhkosti,
termoreguldcia), hojenia a tvorby nového funk¢ného tkaniva. Pozornost sa venuje roznym typom nahrad posko-
denej alebo chybajicej koze — autotransplantatom, alotransplantitom, xenotransplantitom a syntetickym
krytiam, ako aj kombinovanym pripravkom.
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SUMMARY
Drugs and Preparations for the Treatment of Burns

The paper summarizes drugs and preparations used and developed for the treatment of skin burns and presents
the modes of defect treatment from the aspect of preventing microbial contamination, contact regulation with
the external environment (breathing, humidity exchange, thermoregulation), healing, and formation of a new
functional tissue. Its attention is focused on various types of substitutes of the damaged or absent skin — auto-

grafts, allografts, xenografts, and synthetic dressings as well as combined preparations.
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Ta7ko sa hojace koZné defekty, ku ktorym Casto patria
aj popéleniny, si vyzZaduji narocnu liecbu. Termické
poskodenie tkaniva sa zvyCajne hodnoti stuptiami . az I'V.
Stupei I. —predstavuje poskodenie vrchnej vrstvy epider-
my (stratum corneum) a je sprevadzané zalervenanim.
Stuperi II.a — je poSkodenie celej epidermy aZ po bazalnu
vrstvu s tvorbou pluzgierov, stupeil Il.b — je popélenina
zasahujuca do celej epidermy a takmer celej dermy. Stu-
pen III. — je nekréza s ireverzibilnym znicenim epidermy
a dermy ,.full thickness burn* a stupen IV. — zuholnatenie
podkoznych tkaniv — svalstva, Sliach atd. Termicky
poskodend koZa a jej vrchnd vrstva (pokozka CiZe epider-
mis) strdca svoju ochrannu funkciu a nezabezpecuje
ochranu pred kontaminiciou z vonkajSieho prostredia.
Taktiez straca svoju schopnost komunikacie s vonkaj$im
prostredim napr. dychanie, vymenu vlhkosti, termoregu-

laciu. Ak st postihnuté vicsie plochy pokozky a dermy
a tieZ v zavislosti od hibky poskodenia, je niekedy Zivot-
ne ddlezité zabezpecit saniciu v dostatonej miere.
Terapiu urcuje lekdr podla hibky postihnutia a podla
plochy postihnutia. V ramci terapie je potrebné ranu
zbavit nekrotického tkaniva (podla potreby aj chirurgic-
ky), vytvorit na rane prostredie, v ktorom pride k vytvo-
reniu nového kozného krytu, a zadrovei pocas epiteliza-
cie aspoil Ciastocne nahradit chybajicu pokozku
a dermu docasnym krytim, €o je rozhodujice najmi
pri postihnuti viésich ploch 2 — za kritické sa povazu-
je u dospelych poskodenie viac ako 20 % povrchu tela
a u deti poSkodenie viac ako 5 %. Taktiez je potrebné
zabezpecit dostato¢né prekrvenie hojacich sa oblasti.
V radmci terapie popdlenin pouZivané lie¢ivd a iné
materidly sa aplikuji vo forme filmov, pasok, zasypov,
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naplasti, polotuhych liekov a niekedy sa sekundarne
prekryvaju gazou, pripadne sa bandazuji > . Je samoz-
rejmé, Ze vyroba liekov a zdravotnickych pomocok na
popéleniny vyZaduje rovnaké podmienky ako vyroba ste-
rilnych liekov, dodrziavanie vSetkych spravnych praxi,
ako je spravna laboratérna prax, spravna vyrobnd prax
a v pripade prace s bunkovymi kultdrami a pri spracova-
vani biologickych tkaniv aj spravnu ,tkanivovi prax‘
(Good tissue practice).

Pripravky na oSetovanie popdalenin plnia niekolko
funkcii:

1. Brania sekundarnej kontamindcii a umoZiuji
komunikaciu organizmu s vonkajS$im prostredim.

2. Vytvaraju podmienky pre zhojenie defektu a brania
vzniku nefunkéného tkaniva jazvy.

3. Nahradzaju poskodent alebo chybajicu kozu.

Na zabrdnenie kontamindcie sa vyuzivaji

Transparentné filmy, ktoré vytvaraju acinnu ba-
riéru a aplikuju sa bud samostatne, alebo ako sekun-
darne (doplnkové) krytie. Maju adhezivnu membranu
a su nepriepustné pre mikroorganizmy. ModernejSie
typy prepustaju vodnu paru a kyslik. Tieto typy filmov
nahradzaju predtym pouzivané perforované félie
z polypropylénu, polyetylénu, polyvinylchloridu,
polyvinylacetétu, polyvinylpyrolidénu atd. . Vymie-
naju sa po 3—7 diioch. Ich vyhodou je moZnost vizual-
nej kontroly rany bez jej odkryvania. Medzi ne patria
filmy na baze polyuretanu (Omiderm) a polyakrylato-
vé pasky (Fixomul). Filmy z inych materiadlov — chito-
sanu ¥ a kopolylaktidov ® — st predmetom vyvoja.
Dalsie priklady filmového (membrdnového) krytia su
Bioclusive, Hydrofilm, Tenderwet, Suprasorb M, F
Tegaderm.

Antimikrobidlne icinné latky napr. chlérhexidin 7,
koloidné striebro napr. Actisorb silver 220 ¥, pripadne
dusi¢nan strieborny zabudovany v amniotickej mem-
brane ?. PouZivaju sa aj kombinacie striebra so sulfa-
diazinom '© Dermazin, lalugen Plus, Flamazin. V niek-
torych krajindich sa uZ pouziva aj krytie Acticoat
s obsahom nanocastic striebra, ktoré su fixované vo
vrstve polyetylénu v kombinécii s absorpénou vrstvou
(viskéza/polyester). Pritomnost striebra a jeho zlice-
nin zabezpecuje ochranu pred mikrobidlnou kontamina-
ciou, pdsobi protizapalovo a tieZ podporuje hojenie ®.
Z antibiotik sa pouziva bacitracin, neomycin, kanamy-
cin a na anaerébne mikroorganizmy chemoterapeuti-
kum metronidazol. Medzi pripravky s obsahom jédu
patri Iodosorb, v ktorom je jod naviazany na chemicky
modifikovany $krob. Polyvinylpyrolidén jod (PVP-j6d)
je v pripravku Betadine, Inadin, Iodoflex a Repithel 'V,
Uplatiiuje sa aj vlastny antimikrobidlny i¢inok niekto-
rych polymérov ako polyakrylatov, chitinu a chito-
sanu '?. Zaujimavym materidlom na krytie rdn mdzu
byt aj nanokompozitné matrice na baze chitosanu,
s obsahom nanocastic — napriklad hydroxylapatitu
(Ca (PO, ,(OH),). ZvySovanim alebo zniZovanim
obsahu nanocastic sa daju menit mechanické vlastnosti
vzniknutého polyméru (pevnost, pruznost) a meni sa aj
jeho priepustnost pre plyny, paru a vodu '. Na bakte-
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ridlne kontaminované rany sa pouZzivaju aj absorbenty —
napr. aktivne uhlie (Vliwaktiv). Kombindciu striebra
a aktivneho uhlia obsahuje Actisorb Plus.

Na vytvorenie podmienok pre hojenie defektu
a zabrdnenie vzniku nefunkcného tkaniva jazvy sa
pouzivaji

Lieciva podporujice granulaciu — zlic¢eniny strieb-
ra, chitin, resp. chitosan. Latky s granulaénym efektom
sa najcastejSie aplikuju vo forme krémov, hydrogélov
alebo v parafinovom zaklade.

Na podporenie hojenia a najmi na odstrinenie
nekrotického tkaniva (okrem chirurgického zdsahu)
sa mdzu aplikovat enzymy napr. kolagenaza (Iruxol,
Santyl, Novuxol), kombinacia papainu a urey (Accuzy-
me), fibrinolyzin (Elase), streptokinaza/streptodornaza
(Varidase) 9.

Podporu autelytického odstrafiovania nektrotické-
ho tkaniva vlastnymi enzymami predstavuje zabezpe-
Cenie dostatocnej vlhkosti, ktord umoziiuje fagocytuji-
cim bunkdm a proteolytickym enzymom skvapaliiovat
nekrotické tkanivo. Takéto tkanivo je potom likvidované
makrofagmi. Okrem hydroterapie sa pouZzivaju ,,zvlhcu-
juce* a absorbujuce krytia:

Hydrokoloidy reaguju s exsudatom, absorbuju ho, sti-
muluji granuléciu a epitelizaciu (Zelatina, pektin, karbo-
xymetylcelul6za, Skroby, arabskd guma, chitin, formulo-
vané ako néaplasti, praSky — zasypy, pastovité liekové
formy). St nepriepustné pre kyslik, vodu a vodnu paru.
Je potrebné ich vymienat najmenej raz za 3 dni, hojenie
rany je vhodné sledovat aZ po odstraneni hydrokoloidu
oplachnutim (Granuflex, Suprasorb, Hydrocoll, Comfe-
el, Tegasorb, Duoderm, Restore Plus).

Hydrogély vo forme naplasti alebo gélov. Obsahuju
vodu v mnoZzstve 60-80 % (niekedy az vyse 90 %) v sie-
tovanej Struktire. Udrziavaju vlhkost a zarovei z rany
resorbuji nadbyto¢nd vlhkost. Chladia a upokojujd,
mdzu vsak spdsobit maceraciu okolia defektu. Musia sa
CastejSie vymienat. Z pripravkov mozno spomentt Hyd-
rosorb, Hydrosorb-Comfort, Purilon, Solugel, Intrasite,
Clearsite, Second skin, Nu-gel a Repithel — polyakryla-
tovy gél s obsahom lipozémov, v ktorych je uzatvorena
vodna faza s PVP-1 'V, Opisany je aj gél s polyvinylpy-
rolidénom a chitosanom ¥,

Algindty — polysacharidy ziskavané z morskych rias,
najcCastejSie vo forme alginanu vapenatého. Gélové typy
alginatovych kryti obsahuju stavebné jednotky tvorené
prevazne kyselinou manurénovou a naplasti (s vlaknitymi
Struktdrami) obsahuji stavebné jednotky tvorené prevazne
kyselinou glukurénovou. Tieto krytia si vhodné na rany
nasobok svojej hmotnosti. PouZivaji sa na hlboké rany
a maju aj hemostaticky tcinok. Podobne ako tkané a net-
kané gazy, nezabranujui kontrakcii rany, a teda nebrania
vzniku jaziev a nefunk¢éného tkaniva. Na rane mdzu zostat
najviac 3 dni. Lahko sa odstraiiuji z rany po prevlhéeni
napr. sterilnym roztokom 0,9% chloridu sodného. Prikla-
dy alginatovych kryti: Kaltostat, Sorbalgon, Algisite M,
Calcicare, Algosorb, Tegagen, SorbSan, SeaSorb, Algoste-
ril. Algindty sa tiezZ kombinujd s inymi polymérmi 1.
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semipermeabilny a priehl'adny
material

l'ahko odstranitel'na
vrstva

biodegradovatel'ny porovity
material, nepriepustny pre
mikroorganizmy

kozny defekt

Obr. 1. Krytie so snimatelnou vrchnou vrstvou, navrhnuté Chenom et al. (17)

Polyuretanové peny su vhodné najmi pri poskode-
niach s velkym mnozZstvom exsudatu. Sposobuju mierne
prehriatie rany. Menia sa raz za 3-7 dni. Aplikujd sa
s bandaZou alebo su samoadhezivne. Priklady: Hydra-
sorb, Biatian, Allevyn, Lyofoam, Hydrofoam.

Daliim aspektom pri vybere terapie je snaha zabranif
tvorbe patologicky zjazveného tkaniva, kedZe takéto
tkanivo je zvycajne nefunkéné a naviac aj neestetické
(keloidné a hypertrofické jazvy). Na vzniku takéhoto
tkaniva sa podiela nadmerna proliferacia fibroblastov
a produkcia rastového faktora TGF-f, zodpovedného za
tvorbu jazvy. Na potladenie proliferacie fibroblastov sa
pouZzivaju nesteroidné protizapalové lieky a kortikoste-
roidy. Podobny tuc¢inok maji aj antihistaminika. Antioxi-
danty tieZ zniZuju tvorbu jazvového tkaniva, prikladom
modze byt aj flavonol quercetin '©. Produkciu rastového
faktora potlacaji interferény. Priaznivé vysledky sa
dostavili napr. po terapii hypertrofickych jaziev interfe-
rénom alfa-2b 7. Perspektivnou latkou v tejto oblasti je
tieZz somatomedin, latka podobnd inzulinu (pripravok
SomatoKine) '®, a niektoré rastové faktory (napriklad
pripravok Regranex — rekombinantny trombocytovy
rastovy faktor a Procuren — autolégny subor 5 rastovych
faktorov, ziskanych z vlastnych trombocytov).

Ndhrady poskodenej alebo chybajiicej koZe

Pri postihnuti vicsej plochy povrchu tela sa uplatiuja
rozne krytia. Idedlne krytie by malo:
zabezpecit vlhky sty¢ny povrch medzi ranou a krytim,
ale nie maceréaciu,
— umoznit vymenu plynov (CO,,0, ) a pary,
— zabezpecit vhodnu tepelnti izolaciu,
— neuvolnovat Castice,
— byt netoxické a nesenzibilizujuce,
— byt nepriepustné pre mikroorganizmy,
— dat sa z rany odstranit bez poskodenia 16Zka rany
a sposobenia traumy,
— byt flexibilné,
— byt cenovo dostupné,
— umoZiiovat kontrolu rany,
— byt neantigénne atd. '
Krytia sa zvyc¢ajne rozdeluju na:
Autotransplantity (Autografty) permanentné pre-
krytie vlastnym tkanivom — vlastnou pokoZkou (ddlezita

je technika odberu, v optimalnych pripadoch sa neporusi
ochranna funkcia pokoZky na pdvodnom mieste). Po
odbere kozného Stepu sa tento mdZe spracovat do mriez-
kového alebo siefového transplantitu, ¢im sa zvicSuje
kryty povrch. Novinkou je sprejové nanasanie paciento-
vych vlastnych buniek pokozky — keratinocytov, ktoré sa
najprv laboratérne namnoZia a po niekolkych dnioch sa
sprejuji priamo na pripravend ranu (dr. Fiona Wood).
Urychluje sa tak hojenie a zmenSuje sa tvorba jaziev.

Alotransplantaty (Allografty) zabezpecuji docasné
prekrytie cudzim tkanivom humanneho pévodu (kadave-
rozne, darcovské tkanivo zbavené epidermy, in vitro
obnovené epidermélne vrstvy, neonatdlne tkanivo atd.).
Na rane mozu zotrvat az 14 dni. Je tu urcité riziko pre-
nosu virusovej infekcie, imunnej rejekcie, alergickych
reakcii.

Xenotransplantity (Xenografty) si krytia pochad-
zajuce z inych Zivoc¢iSnych druhov (napr. konzervovana
brav€ova koza). Po 3—4 diioch je potrebné ich z rany
odstranit. TaktieZ je tu riziko prenosu virusovej infekcie,
imudnnej rejekcie, alergickych reakcii.

Syntetické krytia (napr. aj silikonové) maju tieZ svoj
nesporny vyznam. Niektoré z nich st biodegradovatelné
a netreba ich z rany odstrafiovat, teda su to trvalé krytia.

Niekedy sa krytia rozdelujui aj podla toho, ¢i obsahuji
bunky (keratinocyty a fibroblasty) alebo nie. Zvycajne sa
kombinuje niekolko zo spomenutych materidlov v snahe
zabezpecit dobré hojenie, dychanie rany, ochranu pred
kontamindciou a tieZ v snahe zabezpecit biokompatibili-
tu. Nasledujtice krytia obsahuju fibroblasty, keratinocyty
alebo oboje. Patri sem TransCyte — polymérna membra-
na, nylonové vlakna, bravcovy kolagén a Iudské fibro-
blasty, Apligraf — vrstva Tudskych fibroblastov a vrstva
ludskych keratinocytov v dermalnej matrici a OrCel
CCS (Composite Cultured Skin) — vrstva ludskych fibro-
blastov a vrstva lTudskych keratinocytov v kolagénovej
matrici. Dermagraft sa vyraba kultivaciou ludskych neo-
natalnych fibroblastov na semipermeabilnej membrane
z kyseliny polyglykolovej, naviazanej na nylonovej sieti
(mriezke). Epicel je krytie tvorené autolégnymi keratino-
cytmi, uloZenymi v 2-8 bunkovych vrstvach, na ploche
30 cm?.

Dalsie vymenované krytia neobsahujii bunkové $truk-
tary. Krytie Biobrane je docasné, zloZzené zo semiperme-
abilnej silikonovej membriny, nylonovych vlakien
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a purifikovanych proteinov z bravéového kolagénu.
UmoZiiuje vizudlnu kontrolu rany, je netoxické, nealergi-
zujuce, je moZzné cezen aplikovat i antibakteridlne pri-
pravky. Krytie Integra je tvorené kolagénovymi vldkna-
mi s chondroitin-sulfatom a silikénovou membranou na
povrchu. Spodnd vrstva je trvald, silikonovd membrana
sa po Case nahradza autograftom alebo vrstvou kultivo-
vanych keratinocytov. Alloderm (Xenoderm) je kadave-
rézne darcovské tkanivo zbavené bunkovych elementov
a virusov, konzervované mrazovym susSenim. Po apliké-
cii sa osidluje vlastnymi pacientovymi bunkami, je to
teda trvalé krytie. Krytie Epiderm tvori zosietovany
polydimetylsiloxan, Epigard je tvoreny dvojvrstvou tka-
niny — polytetrafluéretylén vytvara hornt vrstvu s mik-
ropérami, zabezpecujicimi priepustnost pre vzduch, ale
nie pre mikroorganizmy. Spodnd vrstva je z polyuretanu
a obe su navzajom spojené za tepla vrstvou z polyetylé-
nu. Silon TSR je podobné krytie tvorené vrstvou siliko-
nu a polytetrafluéretylénu. Prikladom iného krytia mdze
byt systém navrhovany Chenom et al. 2”. Obsahuje bio-
degradovatelnd vrstvu ktord je v kontakte s koZznym
defektom a vrstvu poly-N-izopropylakrylamidu, ktorého
Struktdra sa meni v zavislosti od teploty a po presiahnuti
32 °C je mozné vrchnu Cast néplasti, tvorend semiper-
meabilnym materidlom, v pripade potreby lahko oddelit
(obr. 1). Takéto krytie predstavuje znacny benefit pre
pacienta, kedZe kazd4 manipuldcia s ranou je velmi
bolestiva.

Okrem autotransplantatov a niektorych inych trvalych
kryti pripravky s obsahom biodegradovatelnych polymé-
rov minimalizuji manipuldciu s ranou. Slubné je v tom-
to smere pouzitie kolagénu, ktory po aplikacii sluzi ako
stavebna jednotka novovznikajiceho tkaniva. V ramci
vyvoja novych pripravkov sa pozornost venuje i chitosa-
nu, ktory je biodegradovatelny, podporuje hojenie a je
opisany aj jeho antimikrobidlny efekt.

V procese hojenia termicky poSkodenej — popalenej
koZe, ktoré je dlhotrvajice (12—18 mesiacov a viac), sa
uplatfiuju viaceré lieCebné postupy. Klinicky pristup je
vzdy individualny podla hibky a rozsahu poskodenia
a celkového stavu pacienta, ktory je pre lekara rozhodu-
juci pri vybere zo Sirokej palety pripravkov rdozneho
typu.

V préaci uvedeny prehlad pripravkov na oSetrenie ter-
micky poskodenej koZe bol zostavovany z aspektu far-
maceutického vyvoja a neodrdza vyuZzitie a dostupnost
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jednotlivych pripravkov pre prax. Mnohé z pripravkov —
lieky a zdravotnicke pomdcky — registrované na Sloven-
sku, pripadne v Ceskej republike st uvedené v texte kur-
zivou. Niektoré z ostatnych moZu ndjst uplatnenie po
individudlnom dovoze pre konkrétneho pacienta.
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Abstrakta z akci CFS v ¢asopisu Cesk4 a slovenska farmacie

Redakce ¢asopisu Ceskd a slovensk4 farmacie nabizi moZnost zvefejiiovat limitované mnoZstvi abstrakt z odbornych akei pofadanych
Ceskou farmaceutickou spole¢nosti, napfiklad sympozii, seminafi, pracovnich dnti apod.
Jednotlivé abstrakta (pismo Courier New, velikost 12, fadkovani 2) by neméla piesdhnout 1 rukopisnou stranu formétu A4.
Pocet abstrakt pfedem dohodnou piedsedové prislusnych sekci, které akci poradaji, pripadné osoby zodpovédné za akci
s redakci Casopisu, kterd poskytne i bliZsi informace. Souhrny je mozZné po dohodé (sedlarova@ greenplanet.cz)
zvefejnit rovnéZ na internetovych strankach CFS (www.cfs-cls.cz)

Kontakt:
doc. RNDr. Pavel Komarek, PhD., vedouci redaktor, Katedra farmaceutické technologie a kontroly 1é¢iv IPVZ
100 05 Praha 10, Ruska 85, e-mail: komarek @ipvz.cz, tel.: 271 019 278
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