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Inventia se refera la medicind, si anume la un procedeu de obtinere a unei nanodispersii uleioase de argint
injectabile.

Este cunoscut ca in tratamentele cicatrizante si regenerative ale tegumentelor piloase se utilizeaza o serie de sisteme
pe baza de pansamente cu nanofibre pe diverse materiale polimerice naturale sau artificiale, cu comportare specifica
a sistemelor microporoase, aero-difuzive, care contin argint sub diferite forme biologic active (metal, cation sau
oxid), precum si alte substante cu efect hemostatic si cicatrizant. Dintre materialele polimerice naturale utilizate ca
suport matriceal pentru nanoparticulele de argint, fibrina — o proteina fibroasa, obtinuta din fibrinogen (produs de
ficat), care favorizeaza vindecarea plagilor, este des indicatd in hemoragii capilare de suprafata, plagi atone, arsuri
intinse etc. [1].

Sistemele pe baza de materiale polimerice naturale au o serie de dezavantaje legate de compatibilitatea chimica,
uniformitatea microstructurald si dispunerea componentilor in suportul de fibrina ca sistem material. Mai mult,
sistemele compozite, obtinute prin liofilizare, gelifiere sau amestecare in stare solidd, semifluidd sau pastd, au
dezavantajele neuniformitatii distributiei principiilor active, utilizarii unor principii biologic active incompatibile
chimic, hidroscopicitatii ridicate si altele, reducand astfel efectul sinergic al unor componenti.

Este de asemenea cunoscut sistemul nanodispers pe baza de argint sub formad de gel, obtinut prin reducerea
cationului de Ag'nq din solutii apoase de azotat de argint in prezenta aminoalcoolilor (dietanolamind sau
trietanolamina) [2].

Cea mai apropiata solutie este sistemul nanodispers pe baza de argint sub forma de gel semisolid pe baza de argint
coloidal (precipitat in solutii apoase) in concentratie de 0,001...1% si diversi adjuvanti ce maresc efectul terapeutic
in aplicatii topice [3].

Aceste sisteme au dezavantajul cd se bazeaza doar pe actiunea argintului coloidal in aplicatii topice pentru tratarea
leziunilor tegumentelor §i mucoaselor, fiind exclusd administrarea injectabild cu efect antimicrobian pentru
pregétirea preoperatorie a tesuturilor sau pentru regenerarea profilactica a leziunilor musculare.

Problema pe care o rezolva inventia constd in obtinerea unei nanodispersii biocompatibile de argint in ulei cu
actiune antibacteriand si regenerativa, care sd permitd administrarea injectabild pentru pregatirea preoperatorie a
tesuturilor sau pentru regenerarea leziunilor musculare si tratarea alopeciilor.

Problema se solutioneaza prin aceea ca procedeul de obtinere a unei nanodispersii uleioase de argint injectabile
include amestecarea in raport volumetric de 5:1 a uleiului de floarea-soarelui pentru uz injectabil cu o nanodispersie
apoasa de argint coloidal cu dimensiunea particulelor de 5...10 nm, obtinute din azotat de argint prin precipitare cu
citrat de sodiu si stabilizate cu polivinilpirolidona, totodatd amestecarea se efectueaza la agitare cu viteza de 300
rot./min timp de 15...20 min, dupa care se separa fractia apoasa, iar nanodispersia uleioasa cu concentratia de argint
coloidal de 2,5...5,0 ppm se vacuumeazi la o presiune de 0,085 atm, temperatura de 75...80°C, timp de 20...30 min
si se ambaleaza in fiole de sticla.

La realizarea procedeului conform inventiei, se utilizeaza ca suport matricial ulei de floarea-soarelui injectabil,
respectiv de uz farmaceutic (ulei rafinat in prealabil neutralizat si sterilizat), in care se disperseaza nanoparticule de
argint, obtinute din azotat de argint prin precipitare cu citrat de sodiu si stabilizat In sistem apos in prezenta
polivinilpirolidonei cu obtinerea unei emulsii de apa in ulei. Din aceasta se obtine nanodispersii uleioase de argint cu
dimensiunea particulelor de maxim 10 nm.

Rezultatul consta in posibilitatea administrarii pe cale injectabild a nanodispersiei uleioase de argint.

Nanodispersia obtinutd conform inventiei are o serie de avantaje, cum ar fi:

- administrarea pe cale injectabild, care permite o remanentd in tesuturi timp indelungat, in comparatie cu
nanodispersiile apoase;

- are o 1naltd biocompatibilitate cu tesuturile lezate;

- absorbtia predominant locald permite utilizarea in scop profilactic sau terapeutic a unei cantititi mici de
nanodispersie, in comparatie cu tratamentele pe cale orala;

- permite o regenerare rapida a tesuturilor, lipsitd de reactii adverse, Intrucat prin stimularea celulelor stem
mezenchimale se poate reface orice tesut;

- permite formarea precoce a tesutului de granulatie, efect ce 1l face util §i in ingineria tisulard pentru pregatirea
tesuturilor pentru grefare;

- in cazul tegumentelor piloase, administrarea subcutanata realizeaza un efect terapeutic scontat pentru toate formele
de alopecie;

- are un efect sinergic cu alti componenti regenerativi cu mod de administrare topica;

- poseda fiabilitate sporita si eliberare graduala a argintului intr-o doza optima procesului regenerativ;

- are un pret de cost scazut.

Exemplu de realizare

Pentru obtinerea unui kilogram de nanodispersie uleioasa pe baza de argint coloidal, se procedeaza in felul urmator:
in 1000 cm’ ulei de floarea-soarelui injectabil (ulei rafinat in prealabil neutralizat si sterilizat), se disperseaza prin
agitare mecanica (300 rot./min) 200 cm® nanodispersie apoasd pe baza de argint, care contine circa 5 mg argint
coloidal, obtinut prin precipitarea cu o solutie alcoolica de citrat de sodiu a argintului din solutie apoasa de azotat de
argint, aditivati cu 1 g de polivinilpirolidona ca agent de suprafati. Pentru aceasta, in 200 cm’ apa bidistilata se
dizolva 10 mg azotat de argint. In aceasta solutie, dupa incalzirea ei pani la 60...65°C, se adaugi sub agitare
puternici 2 cm’ solutie alcoolica de citrat de sodiu 1% si 1 g polivinilpirolidona, dupa care sistemul microeterogen
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se agitd cu 600 rot./min, timp de 10 min. Nanodispersia obtinuti se redisperseazi in 1000 cm’ ulei de floarea-
soarelui injectabil prin agitare mecanica (300 rot./min), timp de 15...20 min, dupd care se separd nanodispersia
uleioasd de sistemul apos cu ajutorul unei palnii de separare. Emulsia astfel obtinuta se vacuumeaza, sub agitare
usoard, la 0,85 atm si temperatura de 75...80°C, timp de 20...30 min.

Nanodispersia uleioasa se infioleaza in fiole de sticla de 1,0, 2,0 si 3,0 g si se pastreaza la temperaturi sub 10°C 1n
cutii originale, ferite de lumina. Se agita inainte de injectare.

Argintul coloidal peliculizat cu polivinilpirolidona, distribuit omogen 1n nanodispersie, permite o eliberare constanta
in timp a principiului bioactiv, care stimuleazd o perioadd indelungatd celulele stem, argintul si ionii de argint
asigurdnd o actiune antimicrobiand, antiinflamatoare si antialergica, care reduce riscul de infectare a plagilor,
imbunatatind toleranta firelor de suturd.



