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Descriere:

Inventia se refera la un nou preparat medicamentos bioactiv, de origine microbiana, care poate fi utilizat in medicina, in special la
tratarea maladiilor parodontului si a diferitor leziuni ale mucoasei si tegumentelor.

Este cunoscuta utilizarea uleiurilor de macies, cdtina alba, a diferitor preparate, ce contin substante bioactive. substante anabolice
nesteroide [1,2,3]. Insd preparatele indicate prezintd un sir de dezavantaje si nu asigura un efect terapeutic suficient de inalt. Spre
exemplu, uleiurile vegetale din macies, catina alba si scorusa sunt costisitoare, iar utilizarea lor nu asigura efectul terapeutic stabil si
pozitiv, deoarece ele conduc la o ameliorare temporard si un efect terapeutic incomplet al maladiilor parodontului, durata
tratamentului fiind de 3-4 saptdmani, pana la 6 luni, asigurandu-se un efect pozitiv la 60% de pacienti.

Este cunoscut si un preparat recent obtinut, utilizat ca remediu profilactic si curativ in tratamentul maladiilor cavitatii bucale.
Este vorba de preparatul Sterosalf, produs de uzina chimico-farmaceutica “Farmaco”, Chigindu. Acest preparat terapeutic contine
substante bioactive si poseda o actiune antiinflamatoare de stimulare a proceselor osteoregeneratoare, de cicatrizare a ranilor.

Acest preparat medicamentos a fost ales in calitate de prototip, intrucat aceste efecte ale Sterosalfului ar putea influenta pozitiv
mucoasei cavitatii bucale si a ranilor produse prin combustii sau infectii.

Neajunsul acestui preparat consta in activitatea biologica joasd, care se manifestd prin activitatea reparationald mica, ceea ce nu
asigura efectul clinic suficient la tratarea parodontitelor si leziunilor mucoasei cavitatii bucale si a ranilor tegumentelor produse prin
combustii sau infectii.

Esenta inventiei constd in faptul ca se propune un preparat medicamentos, care contine substantd bioactiva, caracterizat prin
aceea cd in calitate de substantd bioactiva preparatul contine extract din biomasa tulpinii cianobacteriei Spirulina platensis CNM -
CB - 02 in concentratie de 0,1 - 1,0% de substanta uscata in solutie fiziologica.

Rezultatul tehnic al inventiei constd in faptul cd preparatul medicamentos propus in inventie asigurd (in comparatie cu
prototipul): cresterea continutului de acid dezoxiribonucleic (ADN) cu 25,7%; a activitatii fosfatazei alcaline (FA) cu 20,1%, iar a
continutului de Ca si P respectiv cu 15,1% si 20,5%, ceea ce indica stimularea proceselor osteoregenerative in tesutul osos. Sub
influenta preparatului propus are loc micsorarea atrofiei apofizelor alveolare, ceea ce se manifesta prin reducerea indicelui de
raspandire si indicelui intensitdtii atrofiei apofizelor alveolare respectiv cu 12,1% si 22,6%.

Preparatul medicamentos propus in inventie asigura un efect terapeutic eficient, datorita faptului ca el contine un sir de substante
bioactive oligopeptide, aminoacizi, microelemente.

Preparatul medicamentos se obtine din biomasa unei tulpini noi de cianobacterii - Spirulina platensis CNM-CE-02 prin extragere
succesiva cu solventi organici (hexan, etanol) si fractionare ulterioara. Preparatul obtinut se dizolva in solutie fiziologica (0,85%
NaCl) din calculul de 0,1-1,0% de substantd uscatd, se toarna in fiole, se sterilizeaza la I atm. timp de 20 min. Dupa aceasta
preparatul se pastreaza in intuneric, la temperatura camerei sau in frigider si se utilizeaza pe masura necesitatii.

Preparatul a fost numit BioR.

Preparatul medicamentos astfel obtinut contine oligopeptide, aminoacizi, microelemente. Datoritd faptului ca preparatul contine
aceste substante, se asigura un efect terapeutic eficient.

Exemple de realizare a inventiei.

Exemplul 1.
Cercetirile au fost efectuate pe un grup de 18 sobolani de laborator masculi cu masa de 200-220g cu parodontitd experimentala.

Sobolanii au fost divizati in doud grupuri egale. Animalelor grupului experimental 1i se administreaza preparatul medicamentos BioR
(fiole de 1 ml cu 0,1%) sub forma de injectii in submucoasa cavitatii bucale in doza de 0,6 ml (0,6 mg/kg de masa corporala o data in
trei zile timp de 30 zile (in total 10 injectii).

Numarul de injectii si doza indicatd se alege astfel pentru a forma o concentratie suficienta a preparatului propus in organism.

La administrarea unui numar mai mic de injectii decat cel indicat, efectul terapeutic de stimulare a proceselor de regenerare este
insuficient, pe cdnd marirea numarului de injectii nu este rationala, deoarece nu duce la o crestere mai mare a efectului terapeutic
pozitiv.

Sobolanilor grupului de control li se administreaza preparatul Sterosalf sub forma de aplicatii zilnice in cavitatea bucald. Dupa
30 de zile sobolanii se sacrifica si se determina gradul de atrofie a apofizelor alveolare si continutul de ADN, Ca si P, precum si
activitatea fosfatazei alcaline in tesutul osos al mandibulei dupa metode cunoscute.

Rezultatele cercetarilor efectuate sunt prezentate in tabelele 1, 2.

Tabelul 1
Influenta preparatului medicamentos BioR asupra indicelor atrofiei apofizelor alveolare
Preparatele administrate Indicii atrofiei apofizelor alveolare
Réspandirea Intensitatea
Preparatul medicamentos 0,80 + 0,06 (87,9%) 0,48 £0,04 (77,4%)*
BioR
Sterosalf 0,9120,06 (100%) 0,62%0,05 (100%)

* - p <0,05, In comparatie cu prototipul.

Dupa cum rezulta din datele expuse in tabelul 1, sub influenta preparatului medicamentos propus are loc reducerea gradului de
atrofie a apofizelor alveolare in comparatie cu grupul sobolanilor tratati cu preparatul Sterosalf. Astfel, indicele raspandirii atrofiei
apofizelor alveolare s-a diminuat cu 12,1%, iar indicele intensitatii s-a redus cu 22,6%.
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Tabelul 2
Influenta preparatului medicamentos propus asupra parametrilor metabolismului tesutului osos al mandibulei la sobolanii cu
parodontitd experimentald

Preparatele administrate ADN ,g/kg tesut osos FA, pmol/s.g Ca,mol/kg tesut osos | P ,mol/kg tesut osos
umed proteind umed umed

Preparat medicamentos | 0,44 +0,023* (125,7%) | 34,7 £2,0* (120,1%) | 8,4 £0,34* (115,1%) | 5,3 £0,30 (120,5%)
BioR

Sterosalf 0,35 + 0,018 (100%) 28,9 + 1,6 (100%) 7,3 £0,31 (100%) 4,4 +0,23 (100%)

* - p <0,05, in comparatie cu prototipul;

ADN este acidul dezoxiribonucleic;

FA este fosfataza alcalina.

Datele tabelului 2 demonstreaza ca sub influenta preparatului medicamentos propus are loc cresterea veridicd a continutului de
ADN in tesutul osos al mandibulei in comparatie cu prototipul , ceea ce indica capacitatea acestui preparat de a stimula proliferarea
celulelor osoase in mandibula animalelor cu parodontita experimentala.

Activitatea fosfatazei alcaline din tesutul osos, care joacd un rol fiziologic important in stimularea proceselor de calcificare
osoasd, sporeste considerabil in grupul experimental, care a primit preparatul medicamentos.

Datele tabelului 2 demonstreaza ca sub influenta preparatului medicamentos propus in inventie are loc cresterea veridica a
continutului de calciu si fosfor in tesutul osos al mandibulei in comparatie cu prototipul, ceea ce indica ameliorarea starii functionale
a tesutului osos in urma cresterii gradului de mineralizare a acestui tesut.

Exemplul 2.

Cercetirile au fost efectuate pe un grup de 16 sobolani de laborator masculi cu masa de 100-120 g, carora li se administreaza
timp de 5 zile printr-o sonda intragastrala 1% solutie de AICl; in doza de 50 mg/kg de masa corporala, conform metodei cunoscute
(9). Sobolanii se impart in 2 grupuri egale. Animalelor grupului experimental i se administreaza preparatul medicamentos BioR
(fiole de 1 ml 0,1%) sub forma de injectii in submucoasa cavitatii bucale in doza de 0,9 mg/kg de masa corporala zilnic timp de 5
zile. Aceste termene si doza au fost alese astfel, deoarece ele asigura efectul terapeutic maximal de stimulare a proceselor
regenerative in parodont in conditiile intoxicatiei cu AlCl; . Sobolanii grupului primesc preparatul Sterosalf administrat sub forma de
aplicatii in cavitatea bucala. Dupa 5 zile sobolanii se sacrifica si se determina activitatea fosfatazei acide , piruvatkinazei, NADP-
malatdehidrogenazei in tesutul osos al mandibulei precum si continutul de ADN si calciu. Rezultatele cercetarilor efectuate sunt
prezentate in tabelul 3.

Tabelul 3
Influenta preparatului medicamentos BioR asupra metabolismului tesutului osos al mandibulei la sobolanii intoxicati cu AICl;
Parametrii studiati Unitatea de masura Sterosalf Preparatul
medicamentos BioR
1. ADN o/kg 0,63 +0,031 (100%) | 0,80 + 0,043 (127%)*
2. Piruvatkinaza pmol/s.g proteine 1,62+0,18 (100%) 1,83 £ 0,20 (112,9%)
3.NADP- - 0,79%0,13 (100%) 1,02+0,11(129,1%)*
malatdehidrogenaza
4. Fosfataza acida - 192,8+10,1 (100%) 154,5+10,1(80,1%)*
5. Calciu mol/kg 6,1+0,41(100%) 7,3%0,36 (119,7%)*

* - p< 0,05 in comparatie cu prototipul.

Datele tabelului 3 demonstreaza ca sub influenta preparatului medicamentos propus in inventie are loc cresterea veridica a
continutului de ADN, calciu si a activitatii NADP-malatdehidrogenazei si piruvatkinazei in comparatie cu prototipul in tesutul osos
al mandibulei si diminuarea activitatii fosfatazei acide, ceea ce indicd o ameliorare a starii functionale a tesutului osos ca urmare a
unei corectii integrale mai bune a metabolismului sub influenta preparatului medicamentos propus.

Exemplul 3

La 14 sobolani masculi cu masa de 200-220 g narcotizati cu hexenal li se excizeaza un flambou cutanat in strat total cu aria 220
mm’ in regiunea omoplatului anterior, conform metodei cunoscute. Fundul si marginea ranii se fixeazi cu o rama din masa plastica,
care se scoate dupa 7 zile. Sobolanii se intretin in celule individuale la un regim alimentar obisnuit. Dupa 24 de ore necesare pentru
dezvoltarea procesului inflamator sobolanii se divizeaza in doud grupuri egale si incepe tratamentul, aprecierea eficacitatii caruia se
efectueaza prin observatia clinica a suprafetei ranii, termenelor de vindecare totald. Preparatul medicamentos propus sub forma de
fiole, ce contin 1% de substantd uscatd in ml solutie fiziologica utilizat prin aplicare, reduce termenele de epitalizare cu 30% in
comparatie cu prototipul (tabelul 4).



95-0244

Tabelul 4

Influenta preparatului medicamentos propus asupra epitalizarii ranii dermale infectate experimentale
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Conditiile experientei

Termenele de examinare, zile

Termenul de
epitalizare
totala, zile

Indicele de
accelerare in
comparatie cu
prototipul,%

5 [ 10 [ 15 [ 20
Procentul de epitalizare
Preparatul  medicamentos| 53,3+5,90 78,5+6,61 97,8+7,24 [ 100 16,4+0,46 30,0%
BioR
Sterosalf 36,4+5,1 49,1+6,32 68,8+6,79 | 87,6+7,15 | 23,1+1,31
Exemplul 4

La 14 sobolani masculi cu masa de 180-200 g narcotizati cu hexenal li se induce o rana termicd a mucoasei cavitatii bucale cu
aria de 50 mm? prin metoda cunoscuti. Dupa 24 de ore necesare pentru dezvoltarea procesului inflamator sobolanii se divizeaza in
douad grupuri egale si incepe tratamentul cu preparatul medicamentos propus (sub forma de fiole ce contin 1% de substanta uscatd in
ml solutie fiziologicd), aprecierea eficacitatii aplicarii caruia se efectueaza prin observatia clinica asupra starii procesului inflamator

si planimetria suprafetei ranii, termenelor de epitalizare totald a ranii.

Datele tabelului 5 demonstreaza ca sub influenta preparatului medicamentos propus are loc o reducere a termenului de epitalizare
cu 53,3% in comparatie cu prototipul.

Tabelul 5

Termenele de epitalizare a ranilor termice ale cavitatii bucale 1n experientd

Conditiile tratamentului

Termenele de epitalizare totala,

Indicele de accelerare in

zile comparatie cu prototipul, in %
Preparatul medicamentos | 13,8 +0,56 53,3
BioR
Sterosalf 25,9 £ 1,35




