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"APIFITOTERAPICI SI
POLIMERI NATURALI

UNGUENTE PE BAZA DE COMPUSI

Inventia se referd la un tip de preparate cicatrizante realizate cu produse apicole si
vegetale recoltate din mediu nepoluat, in combinatie cu polimeri naturali.

Se stie ca realizarea de produse nepoluate apiterapice, fitoterapice si polimeri naturali
implicd o munca laborioasa, costisitor de realizat si cere o perioada lunga de timp, de circa 6
luni, céit este perioada de recoltare a produselor apicole de citre albine si de recoltare a
plantelor medicinale.

Tehnologia de obtinere a produselor apicole necesitd o suprafatd de teren pe care sa ai
dispusi stupii si o arie ecologica cu flord spontana, nepoluata industrial; presupune recoltarea
in conditii optime de igiend, depozitarea in spatii special amenajate si prelucrarea acestora in
conditii ce respecta regulile igienico-sanitare impuse de Inspectia Sanitar-Veterinara.

Tehnologia de obtinere a produselor fitoterapice necesitd o suprafatd de teren ce se
constituie intr-o arie ecologicd cu flord spontand, nepoluatd industrial, apoi recoltarea in
conditii optime de igiend, depozitarea in spatii special amenajate si prelucrarea acestora in
spatii ce respecta regulile igienico-sanitare impuse de Inspectia Sanitar-Veterinara.

Tehnologia de obtinere a produselor pe baza de polimeri naturali necesita aparatura de
laborator specificd, precum si conditii ce respectd regulile igienico-sanitare impuse de
Inspectia Sanitar-Veterinara.

Se stie faptul ca pe piata dermato-cosmeticd existd unguente cicatrizante pe baza de
produse apicole (miere, propolis, laptisor de matcad) de cele mai multe ori singure, uneori in
asociere cu extracte de plante.

Sunt cunoscute, de asemenea, pe piata dermato-cosmeticd unguente cicatrizante cu
extracte de plante precum pétlagina (Plantago sp.), sunatoare (Hypericum perforatum), catina
(Hippophae rhamnoides), brusture (Arctium lappa), coada soricelului (Achilea millefolium) si
galbenele (Calendula officinalis), de cele mai multe ori singure, uneori in asociere de céte 2,
cel mult 3 plante.

Se stie, de asemenea, faptul cd pe piata dermato-cosmeticd nu existd unguente
cicatrizante pe baza de polimeri naturali.

Problemele pe care le rezolvi inventia sunt:

- utilizarea unei baze de unguent speciale (avand un continut ridicat in lanolini)

ce asigura ea insisi un raspuns terapeutic crescut;
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obtinerea unor produse exclusiv naturale, cu efect cicatrizant superior prin
asigurarea unui sinergism de actiune conferit de amestecul: 1) a sapte produse
vegetale si patru produse apiterapice; 2) a sapte produse vegetale si trei polimeri
naturali; 3) a patru produse apiterapice si trei polimeri naturali; 4) a sapte
produse vegetale, patru produse apiterapice si trei polimeri naturali in
concentratii optime, diferite de cele cunoscute pana acum;

includerea in aceste preparate cicatrizante a extractului total de ceapa (ceapa
fiind utilizatd doar in medicina traditionald) si demonstrarca efectelor
cicatrizante superioare celorlalte plante prin determinari histopatologice si
imunohistochimice pe animale de laborator;

includerea in aceste preparate cicatrizante a apilarnilului si demonstrarea
efectelor  cicatrizante  certe  prin  determindri  histopatologice  si
imunohistochimice pe animale de laborator;

utilizarea unei tehnologii de preparare nepoluante si care nu produce modificéri
privind structura fizico-chimici a principiilor active;

ambalarea in cutii prevazute cu peliculd de ceard, evitdnd astfel contactul

unguentului cu materiale toxice precum folia de aluminiu.

De asemenea, produsele apicole sunt obtinute in cadrul stupinei pe care firma S.C.

Stupina S.R.L. o detine.

Unguentele cicatrizante propuse spre brevetare:

au fost elaborate In cadrul laboratoarelor Universitatii ,,Gheorghe Asachi’’ lasi,
Facultatea de Inginerie Chimica si Protectia Mediului, in cadrul unei burse
postdoctorale prin proiectul PERFORM-ERA;

au fost testate preclinic pe animale de experientd, in cadrul experimentelor
fundamentale la nivel cutanat, intreprinse in Biobaza Experimentald a

Universitatii de Medicina si Farmacie ,,Gr. T. Popa”’ lasi.

Pentru inducerea leziunilor cutanate la animalele de experientd s-au folosit trei modele

experimentale:

e model experimental de incizie liniard, realizat cu o lama chirurgicala sterild,
avand dimensiunea de 1 cm, leziunea de incizie fiind lasatd fara fir de suturd
(model experimental dupa Siintar et al, 2010, cu modificarea dimensiunii de la

Scmlal cm);
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e model experimental de excizie circulari, realizatd cu un pumn de biopsie cu
diametrul de 8 mm (model experimental dupa Siintar et al, 2010, cu
modificarea diametrului exciziei de la 5 mm la 8§ mm);

e model experimental de arsurd termica, realizat cu un aparat de sudurd cu
matritd de cupru, cu dimensiunile de 9x8mm, adus la temperatura de 100°C si
care a fost mentinut timp de 9 secunde pe piele (model experimental dupa
Mesquita et al, 2010, cu modificarea dimensiunii matritei de la 10x10 mm la
9x8 mm).

Fiecare tip de model animal cu leziune cutanatd indusad experimental (prin incizie,
excizie si arsura termicd) a fost tratat timp de 21 de zile cu unguente apiterapice.

Produsele vegetale utilizate, sapte la numar, au fost selectate in urma unui amplu studiu
de literatura. Cele sapte produse vegetale utilizate pentru prepararea unguentelor cicatrizante
propuse spre brevetare sunt: 1) frunze de patlagina (Plantaginis folium), 2) fructe de catina
(Hippophaé fructus), 3) bulbi de ceapa (Allii cepae bulbus), 4) capitulele florale de galbenele
(Calendulae flos), 5) frunze de brusture (Bardanae folium), 6) partile aeriene de sunitoare
(Hyperici herba), 7) partile aeriene de coada soricelului (Millefolii herba).

Produsele apiterapice utilizate, patru la numir sunt: 1) mierea, 2) propolisul, 3)
laptisorul de matca, 4) apilarnilul.

Produsele polimerice utilizate, trei la numar, sunt: 1) chitosanul, 2) albusul de ou

liofilizat, 3) colagenul.

1. UNGUENT CICATRIZANT APIFITOTERAPIC

Mod de prezentare: cutie farmaceutica cu pelicula de ceara.

Compozitie: lanolind (Adeps lanae anhidricus), vaselind (Vaselinum album), miere,
extract hidroalcoolic de propolis, extract uleios de propolis, liofilizat de laptisor de matca,
Apilarnil, extract hidroalcoolic si extract uleios de: patlagind (Plantago sp.), catina
(Hippophaé rhamnoides), ceapa (Allium cepa), gilbenele (Calendula officinalis), brusture
(Arctium lappa), sunatoare (Hypericum perforatum), coada-soricelului (Achillea millefolium).

Mod de preparare

I. In baza de unguent obtinuti prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselina farmaceutica (700 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare data pana la omogenizare:

- 15 ml extract uleios de Plantago sp. si 15 ml extract hidroalcoolic de Plantago sp.
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15 ml extract uleios de Hippophaé rhamnoides st 15 ml extract hidroalcoolic de

Hippophaé rhamnoides,

15 ml extract uleios de Allium cepa si 15 ml extract hidroalcoolic de Allium cepa,

15 ml extract uleios de Callendula officinalis si 15 ml extract hidroalcoolic de

Callendula officinalis,

15 ml extract uleios de Arctium lappa si 15 ml extract hidroalcoolic de Arctium lappa,

15 ml extract uleios de Hypericum perforatum si 15 ml extract hidroalcoolic de

Hypericum perforatum,

15 ml extract uleios de Achillea millefolium si 15 ml extract hidroalcoolic de Achillea
millefolium.

Extractul hidroalcoolic de produse vegetale este obtinut prin macerarea produsului
vegetal maruntit 1n alcool etilic 70% (raport produs vegetal:solvent de extractie de 1:10) timp
de 2 saptdmani, la temperatura camerei, ferit de lumina si umiditate (procedurd care se
mentine pentru toate cele sapte plante utilizate).

Extractul uleios de produse vegetale este obtinut prin macerarea produsului vegetal in
ulei de maésline presat la rece (produsul vegetal maruntit se acopera in intregime cu uleiul de
masline) timp de 2 saptamani, la temperatura camerei, ferit de lumina si umiditate.

Extractele vegetale hidroalcoolice si uleioase sunt filtrate prin tifon steril i addugate

treptat in baza de unguent, pe baie de apa, la temperatura de 40°C.

I1. In baza de unguent obtinutd prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceutica (400 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare datd pana la omogenizare:

- 50 de grame de miere, adaugata treptat in baza de unguent,

- 15 ml extract uleios de propolis si 15 ml extract hidroalcoolic de propolis,

- 1 gram de laptisor de matca,

- 2 grame de apilarnil liofilizat.

Extractul hidroalcoolic de propolis este obtinut prin macerarea propolisului in alcool
etilic 70% (raport propolis: solvent de extractie de 1 : 10) timp de 72 de ore, la temperatura
camerel, ferit de lumina si umiditate, apoi este centrifugat la 3000 rotatii/minut si filtrat; pana
la utilizare este depozitat in sticle farmaceutice brune. Aceastid metodd de extractie a fost
selectatd ca cea mai buna, lungimea de unda a extractului fiind méasurata din 8 in 8 ore de la

momentul macerarii. Lungimea de unda a fost mésurata cu ajutorul unui nanodrop.
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Extractul uleios de propolis este obtinut prin macerarea propolisului in ulei de masline
presat la rece (propolisul maruntit in ulei de masline si ldsat pe agitator magnetic la o

temperaturd de maxim 40°C, timp de 7 zile, ferit de lumina).

HI. Unguentele astfel obtinute la subpunctele I si 11 se amesteca, pe baie de apa la

o temperatura de 40°C, apoi se depoziteaza la rece.

Principii active: rasini, ceard, uleiuri esentiale, polen, flavone si flavonone, acizi
fenolici si esterii lor, polifenoli, lignani, sequiterpene, chinone, balsamuri, aminoacizi,
proteine (9-12%), glucide (glucoza, fructoza, zaharoza, maltoza, dextrine), lipide, vitamine
liposolubile (vitamina A, vitamina D, vitamina E, vitamina K) si hidrosolubile (vitamina C,
grupul de vitamine B), minerale, enzime, hormoni (somathormoni si hormoni steroidieni),
substante antivirale, xantofilina, colina, fractiunea MJRP3, jelleinele, flavone (heterozide ale
apigenolului, luteolului, naringenolului, quercetolului, flavone si flavonoli metoxilati la Cs,
di- si tri-metilati), glicozide flavonice (izovercitrina, narcisina, neohesperozidul, rutozidul),
carotenoide (o-caroten, B-caroten, criptoxantind, fizaliend, licopini, zeaxantind), saruri
minerale (potasiu, calciu, sodiu, fosfor, fier, aluminiu, crom, cobalt, cupru, mangan,
molibden, nichel, zinc, sulf, iod), lipide (gliceride ale acidului palmitic, oleic, linolic,
linolenic), protide, compusi sulfurati (trans-(+)-S-(1-propenil)-L-cistein sulfoxid, alkil- si
alcenilcisteine), provitamine D, vitamine (A, By, By, C, E, K, PP, P - heterozide ale
quercetolului, kaemferolului, izoramnetolului), acizi organici (aconitic, acetic, nicotinic,
fosforic, malic, ferulic, vanilic, cumaric, clorogenic, cafeic, cinamic, salicilic), aucubina,
pectine (prin hidolizd trec in acid galacturonic), oze, gumirezine, mucilagii, taninuri,
saponine, urme de rasind, proantociani, triterpene (acid ursolic, oleanolic), catechol, ulei
volatil, esteri colesterinolici ai aicizilor lauric, miristic, palmitic $i margaric, inulina, derivati
ai 5’-(1-propinil)-2,2’-bitien-5-il de tip compusi polienici si poliinici lineari (arctione,
arctioli, arctinal, acid arctic) sau ciclici, rezultati din aditia arctinalului pe o lactona
guaianolidicd (lapafeni), principii amare proazulenice de tip guaianolidic (achilina, achilicina,
achillifolind, millefind, matricina, desacetilmatricind) si germacranic (acetilbalcanolida,
dihidropartenolida), compusi azotati (colina, stachidrind, betonicind, aminoacizi, o lectina
imunomodulatoare), enzime, adenosind, prostaglandine (Arimboor et al., 2008; Ardelean si
Mohan, 2008; Bojor, 2009; Stanescu et al, 2002; Istudor, 1998).

Actiune farmacologica: efect cicatrizant pentru leziuni de tip incizie, leziuni cu

pierdere tegumentard §i arsuri termice, proprietati bactericide, antimicrobiene, antifungice,
N ~
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antiinflamatoare, antioxidante (anihilarea radicalilor liberi), actiune analgezicd si sedativa,
regeneratoare celulard si tisulard, reconstituent si regenerator celular, stimulent al sistemului
enzimatic, efect asupra tulburarilor de coagulare, actiune tonifianta si biostimulatoare, asigura
elasticitatea si flexibilitatea tesutului cutanat, actioneaza ca factor de crestere, efect
dermatocosmetic.

Indicatii terapeutice: leziuni cutanate, taieturi, arsuri termice si plagi cu pierderea
solutiei de continuitate, leziuni sdngerande sau purulente greu vindecabile, ulceratii atone
cutanate greu vindecabile, eczeme, dermatoze, dermatite, tonificarea tesutului cutanat si

Mod de administrare: se dezinfecteaza plaga, apoi se aplicd un strat uniform de
unguent; se lasa nepansat daca exista posibilitatea de a mentine leziunea ferita de contact.

Pistrare: la rece (0-4°C), ferit de umiditate si diferente de temperaturi, recipient inchis
dupa folosire.

Garantie: 12 luni de la data fabricatiei (in conditiile pastrarii adecvate).

Contraindicatii: persoanele alergice la baza de unguent sau principiile active din
produsele apicole utilizate.

Avertisment: a nu se lasa la indemana copiilor.

2. UNGUENT CICATRIZANT PE BAZA DE APITERAPICE SI POLIMERI
NATURALI

Mod de prezentare: cutie farmaceutica cu pelicula de ceara.

Compozitie: lanolind (Adeps lanae arhidricus), vaselina (Vaselinum album), miere,
extract hidroalcoolic de propolis, extract uleios de propolis, liofilizat de laptisor de matca,
Apilarnil, chitosan, albus de ou liofilizat, colagen.

Mod de preparare

L. n baza de unguent obtinuta prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceutica (400 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare datd pana la omogenizare:

- 50 de grame de miere, addugaté treptat in baza de unguent,

- 15 ml extract uleios de propolis si 15 ml extract hidroalcoolic de propolis,

- 1 gram de laptisor de matca,

- 2 grame de apilarnil liofilizat.

Extractul hidroalcoolic de propolis este obtinut prin macerarea propolisului in alcool
etilic 70% (raport propolis: solvent de extractie de 1 : 10) timp de 72 de ore, la temperatura
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camerei, ferit de lumina si umiditate, apoi este centrifugat la 3000 rotatii/minut si filtrat; pana
la utilizare este depozitat in sticle farmaceutice brune. Aceastd metoda de extractie a fost
selectata ca cea mai buni, lungimea de unda a extractului fiind masurata din 8 in 8 ore de la
momentul macerarii. Lungimea de unda a fost masurata cu ajutorul unui nanodrop.

Extractul uleios de propolis este obtinut prin macerarea propolisului in ulei de masline
presat la rece (propolisul méaruntit in ulei de masline §i ldsat pe agitator magnetic la o

temparaturda de maxim 40°C, timp de 7 zile, ferit de lumina).

I1. in baza de unguent obtinuta prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceuticd (400 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare data pana la omogenizare:

- mojaratul liofilizat corespunzitor a 0,24 grame de chitosan, solubilizat in

prealabil in 30 ml ,,otet de mere i miere”,

- 3 grame de albus de ou liofilizat $i mojarat si solubilizat intr-un ml de ser

fiziologic

- 2 grame de colagen.

III. Cele doua preparate obtinute in prima si a doua etapa (subpunctele I si II) se

amestecd pe baie de apa, la o temperatura de 40°C, apoi se depoziteaza la rece.

Principii active: rasini, ceard, uleiuri esentiale, flavone si flavonone, acizi fenolici si
esterii lor, polifenoli, lignani, sequiterpene, chinone, balsamuri, aminoacizi, proteine (9-
12%), glucide (glucoza, fructoza, zaharoza, maltoza, dextrine), lipide, vitamine liposolubile
(vitamina A, vitamina D, vitamina E, vitamina K) si hidrosolubile (vitamina C, grupul de
vitamine B), minerale, enzime, hormoni (somathormoni si hormoni steroidieni), substante
antivirale, xantofilina, colina, fractiunea MJRP3, jelleinele, grupari aminice, aminozaharuri
(chitosan); zeaxantina, luteind, riboflavina, seleniu, colind, proteine (aminoacizi esentiali,
aminoacizi neesentiali (albus de ou); prolina, hidroxiprolina (10-15% din masa acizilor
aminati) i hidroxilizina (colagen).

Actiune farmacologica: cfect cicatrizant pentru leziuni de tip incizie, leziuni cu
pierdere tegumentard si arsuri termice, proprietati bactericide, antimicrobiene, antifungice,
antiinflamatoare, antioxidante (anihilarea radicalilor liberi), actiune analgezica si sedativa,
regeneratoare celulard si tisulara, reconstituent si regenerator celular, stimulent al sistemului

enzimatic, efect asupra tulburérilor de coagulare, actiune tonifianta si biostimulatoare, asigura
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elasticitatea si flexibilitatea tesutului cutanat, actioneazd ca factor de crestere, efect
hemostatic asupra tesuturilor vii (rdni, plagi sau diverse stadii de interventii chirurgicale pe
diverse tesuturi si organe), efect de inducere a proliferarii celulare (proprictatea de a genera
un tesut nou).

Indicatii terapeutice: leziuni cutanate, tdieturi, arsuri termice si plagi cu pierderca
acestuia.

Mod de administrare: se dezinfecteaza plaga, apoi se aplici un strat uniform de
unguent; se lasd nepansat daca exista posibilitatea de a mentine leziunea feritd de contact.

Pastrare: la rece (0-4°C), ferit de umiditate si diferente de temperatura, recipient inchis
dupa folosire.

Garantie: 12 luni de la data fabricatiei (in conditiile pastrarii adecvate).

Contraindicatii: persoanele alergice la baza de unguent sau principiile active din
produsele apicole utilizate.

Avertisment: a nu se lasa la indemaéna copiilor.

3. UNGUENT CICATRIZANT PE BAZA DE COMPUSI VEGETALI SI
POLIMERI NATURALI

Mod de prezentare: cutie farmaceutica cu pelicula de ceara.

Compozitie: lanolina (Adeps lanae anhidricus), vaselind (Vaselinum album), extract
hidroalcoolic si extract uleios de patlagind (Plantago sp.), catind (Hippophaé rhamnoides),
ceapad (Allium cepa), galbenele (Calendula officinalis), brusture (Arctium lappa), sundtoare
(Hypericum perforatum), coada-soricelului (Achillea millefolium), chitosan, albus de ou
liofilizat, colagen.

Mod de preparare
L In baza de unguent obtinutd prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceutica (700 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare data pana la omogenizare:
- 15 ml extract uleios de Plantago sp. si 15 ml extract hidroalcoolic de Plantago sp.
- 15 ml extract uleios de Hippophaé rhamnoides si 15 ml extract hidroalcoolic de
Hippophaé rhamnoides,
- 15 ml extract uleios de Allium cepa si 15 ml extract hidroalcoolic de Allium cepa,
- 15 ml extract uleios de Callendula officinalis si 15 ml extract hidroalcoolic de
Callendula officinalis,
8 @7&‘ o R =~

4

7



~ Ay

LI .,

-2 0
L -- 2ns

- 15 ml extract uleios de Arctium lappa si 15 ml extract hidroalcoolic de Arciium lappa,
- 15 ml extract uleios de Hypericum perforatum si 15 ml extract hidroalcoolic de
Hypericum perforatum,

- 15 ml extract uleios de Achillea millefolium si 15 ml extract hidroalcoolic de Achillea

millefolium.

Extractul hidroalcoolic de produse vegetale este obtinut prin macerarea produsului
vegetal maruntit in alcool etilic 70% (raport produs vegetal:solvent de extractie de 1:10) timp
de 2 sdptamani, la temperatura camerei, ferit de lumina si umiditate (procedurd care se
mentine pentru toate cele sapte plante utilizate).

Extractul uleios de produse vegetale este obtinut prin macerarea produsului vegetal in
ulei de masline presat la rece (produsul vegetal maruntit se acopera in intregime cu uleiul de
masline) timp de 2 sdptamani, la temperatura camerei, ferit de lumina si umiditate.

Extractele vegetale hidroalcoolice si uleioase sunt filtrate prin tifon steril 1 addugate

treptat in baza de unguent, pe baie de ap4, la temperatura de 40°C.

IL. in baza de unguent obtinuta prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceuticd (400 grame de amestec) pe baie de api la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare data pana la omogenizare:

- mojaratul liofilizat corespunzator a 0,24 grame de chitosan, solubilizat in

prealabil in 30 ml ,,otet de mere si miere”,

- 3 grame de albus de ou liofilizat, mojarat si solubilizat in 1 ml de ser fiziologic

- 2 grame de colagen.

I11. Cele doui preparate obtinute in prima §i a doua etapa (subpunctele I si I1) se

amestecd pe baie de apa, la o temperatura de 40°C, apoi se depoziteaza la rece.

Principii active: flavone (heterozide ale apigenolului, luteolului, naringenolului,
quercetolului, flavone si flavonoli metoxilati la Ce, di- si tri-metilati), glicozide flavonice
(izovercitrina, narcisina, neohesperozidul, rutozidul), carotenoide (o-caroten, [-caroten,
criptoxantind, fizaliena, licopind, zeaxantind), saruri minerale (potasiu, calciu, sodiu, fosfor,
fier, aluminiu, crom, cobalt, cupru, mangan, molibden, nichel, zinc, sulf, iod), lipide
(gliceride ale acidului palmitic, oleic, linolic, linolenic), protide, compusi sulfurati (trans-(+)-
S-(1-propenil)-L-cistein sulfoxid, alkil- si alcenilcisteine), provitamine D, vitamine (A, B,
B,, C, E, K, PP, P - heterozide ale quercetolului, kaemferolului, izoramnetolului), acizi

organici (aconitic, acetic, nicotinic, fosforic, malic, ferulic, vanilic, cumaric, clorogenic,
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cafeic, cinamic, salicilic), aucubind, pectine (prin hidolizd trec ir acid galacturonic), oze,
gumirezine, mucilagii, taninuri, saponine, urme de rasind, proantociani, triterpene (acid
ursolic, oleanolic), catechol, ulei volatil, esteri colesterinolici ai aicizilor lauric, miristic,
palmitic si margaric, inulind, derivati ai 5 -(1-propinil)-2,2’-bitien-5-il de tip compusi
polienici si poliinici lineari (arctione, arctioli, arctinal, acid arctic) sau ciclici, rezultati din
aditia arctinalului pe o lactona guaianolidicad (lapafeni), principii amare proazulenice de tip
guaianolidic (achilind, achilicina, achillifolind, millefind, matricina, desacetilmatricind) si
germacranic (acetilbalcanolida, dihidropartenolida), compusi azotati (colind, stachidrina,
betonicind, aminoacizi, o lectind imunomodulatoare), enzime, adenosind, prostaglandine,
grupdri aminice, aminozaharuri (chitosan); zeaxantind, luteind, riboflavina, seleniu, colina,
proteine (aminoacizi esentiali, aminoacizi neesentiali (albus de ou); prolina, hidroxiprolina
(10-15% din masa acizilor aminati) si hidroxilizina (colagen) (Ardelean si Mohan, 2008;
Bojor, 2009; Stanescu et al, 2002; Istudor, 1998).

Actiune farmacologica: efect emolient, cicatrizant s1 antiseptic pentru leziuni de tip
incizie, leziune cu pierdere tegumentard si arsuri termice, cu formarea unui film protector,
actiune troficd, regeneratoare tisulara, calmanta, efect hemostatic asupra tesuturilor vii (rini,
plagi sau diverse stadii de interventii chirurgicale pe diverse tesuturi si organe), efect de
inducere a proliferdrii celulare (proprietatea de a genera un fesut nou) si efect
dermatocosmetic.

Indicatii terapeutice: leziuni cutanate, tdieturi, arsuri termice si plagi cu pierderea
solutiei de continuitate, leziuni sangerande sau purulente greu vindecabile, ulceratii atone
cutanate greu vindecabile, eczeme, dermatoze, dermatite.

Mod de administrare: se dezinfecteaza plaga, apoi se aplicd un strat uniform de
unguent; se lasd nepansat dacd exista posibilitatea de a mentine leziunea feriti de contact.

Pastrare: la rece (0-4°C), ferit de umiditate si diferente de temperaturd, recipient
inchis dupa folosire.

Garantie: 12 luni de la data fabricatiei (in conditiile péstrarii adecvate).

Contraindicatii: persoanele alergice la baza de unguent sau principiile active
vegetale.

Avertisment: a nu se 1asa la indemana copiilor.

4. UNGUENT CICATRIZANT PE BAZA DE COMPUSI APIFITOTERAPI SI
POLIMERI NATURALI

Mod de prezentare: cutie farmaceutica cu peliculd de ceara.
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Compozitie: lanolind (Adeps lanae anhidricus), vaselina (Vaselinum album), miere,
extract hidroalcoolic de propolis, extract ulcios de propolis, liofilizat de laptisor de matca,
Apilarnil, extract hidroalcoolic §i extract uleios de: patlagind (Plantago sp.), catind
(Hippophaé rhamnoides), ceapa (Allium cepa), gélbenele (Calendula officinalis), brusture
(Arctium lappa), sundtoare (Hypericum perforatum), coada-soricelului (Achillea millefolium),
chitosan, albus de ou liofilizat, colagen.

Mod de preparare
I in baza de unguent obtinuti prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselina farmaceuticd (700 grame de amestec) pe baie de apd la temperatura de 40°C, se

incorporeaza treptat, amestecand de fiecare data pand la omogenizare:

15 ml extract uleios de Plantago sp. si 15 ml extract hidroalcoolic de Plantago sp.

15 ml extract uleios de Hippophaé rhamnoides si 15 ml extract hidroalcoolic de

Hippophaé rhamnoides,

15 ml extract uleios de Allium cepa si 15 ml extract hidroalcoolic de Allium cepa,

15 ml extract uleios de Callendula officinalis si 15 ml extract hidroalcoolic de

Callendula officinalis,

15 ml extract uleios de Arctium lappa si 15 ml extract hidroalcoolic de Arctium lappa,

15 ml extract uleios de Hypericum perforatum si 15 ml extract hidroalcoolic de

Hypericum perforatum,

15 ml extract uleios de Achillea millefolium si 15 ml extract hidroalcoolic de Achillea
millefolium.

Extractul hidroalcoolic de produse vegetale, este obtinut prin macerarea produsului
vegetal maruntit in alcool etilic 70% (raport produs vegetal:solvent de extractie de 1:10) timp
de 2 saptamani, la temperatura camerei, ferit de luminad si umiditate (procedurd care se
mentine pentru toate cele sapte plante utilizate).

Extractul uleios de produse vegetale, este obtinut prin macerarea produsului vegetal in
ulei de masline presat la rece (produsul vegetal maruntit se acoperd in intregime cu uleiul de
mdsline) timp de 2 s3ptdmani, la temperatura camerei, ferit de lumina si umiditate.

Extractele vegetale hidroalcoolice si uleioase sunt filtrate prin tifon steril si adaugate
treptat in baza de unguent, pe baie de ap4, la temperatura de 40°C.

IL. in baza de unguent obtinuta prin amestecarea in parti egale de lanolina si
vaselind farmaceuticd (400 grame de amestec) pe baie de apa la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare datd pana la omogenizare:

- 50 de grame de miere, addugata treptat in baza de unguent,
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- 15 ml extract uleios de propolis si 15 ml extract hidroalcoolic de propolis,

- 1 gram de laptisor de matca,

- 2 grame de apilarnil liofilizat.

I11. In baza de unguent obtinuti prin amestecarea in parti egale de lanolind si
vaselina farmaceutica (400 grame de amestec) pe baie de apd la temperatura de 40°C, se
incorporeaza treptat, amestecand de fiecare datd pana la omogenizare:

- mojaratul liofilizat corespunzitor a 0,24 grame de chitosan, solubilizat in

prealabil in 30 ml ,,otet de mere i miere”,

- 3 grame de albus de ou liofilizat, mojarat si solubilizat in 1 ml de ser fiziologic,

- 2 grame de colagen.

Iv. Cele trei preparate obtinute (subpunctele I, II si III) se amesteca pe baie de

apa, la o temperatura de 40°C, apoi se depoziteaza la rece.

Principii active: rasini, ceard, uleiuri esentiale, polen, flavone si flavonone, acizi
fenolici si esterii lor, polifenoli, lignani, sequiterpene, chinone, balsamuri, aminoacizi,
proteine (9-12%), glucide (glucoza, fructoza, zaharozi, maltoza, dextrine), lipide, vitamine
liposolubile (vitamina A, vitamina D, vitamina E, vitamina K) si hidrosolubile (vitamina C,
grupul de vitamine B), minerale, enzime, hormoni (somathormoni si hormoni steroidieni),
substante antivirale, xantofilind, colina, fractiunea MJRP3, jelleinele, flavone (heterozide ale
apigenolului, luteolului, naringenolului, quercetolului, flavone si flavonoli metoxilati la Ce,
di- si tri-metilati), glicozide flavonice (izovercitrina, narcisina, neohesperozidul, rutozidul),
carotenoide (a-caroten, P-caroten, criptoxantind, fizaliend, licopind, zeaxantind), saruri
minerale (potasiu, calciu, sodiu, fosfor, fier, aluminiu, crom, cobalt, cupru, mangan,
molibden, nichel, zinc, sulf, iod), lipide (gliceride ale acidului palmitic, oleic, linoleic,
linolenic), protide, compusi sulfurati (trans-(+)-S-(1-propenil)-L-cistein sulfoxid, alkil- si
alcenilcisteine), provitamine D, vitamine (A, B;, By, C, E, K, PP, P - heterozide ale
quercetolului, kaemferolului, izoramnetolului), acizi organici (aconitic, acetic, nicotinic,
fosforic, malic, ferulic, vanilic, cumaric, clorogenic, cafeic, cinamic, salicilic), aucubina,
pectine (prin hidolizd trec in acid galacturonic), oze, gumirezine, mucilagii, taninuri,
saponine, urme de rasind, proantociani, triterpene (acid ursolic, oleanolic), catechol, ulei
volatil, esteri colesterinolici ai aicizilor lauric, miristic, palmitic si margaric, inulini, derivati
ai 5’-(1-propinil)-2,2’-bitien-5-i1 de tip compusi polienici si poliinici lineari (arctione,
arctioli, arctinal, acid arctic) sau ciclici, rezultati din aditia arctinalului pe o lactona

guaianolidica (lapafeni), principii amare proazulenice de tip guaianolidic (achilind, achilicina,
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achillifolind, millefind, matricind, desacetilmatricind) si germacranic (acetilbalcanolida,
dihidropartenolida), compusi azotati (colind, stachidrind, betonicini, aminoacizi, o lectina
imunomodulatoare), enzime, adenosind, prostaglandine, grupari aminice, aminozaharuri
(chitosan); zeaxantind, luteind, riboflavina, seleniu, colind, proteine (aminoacizi esentiali,
aminoacizi neesentiali (albus de ou); prolina, hidroxiprolina (10-15% din masa acizilor
aminati) si hidroxilizina (colagen) (Ardelean si Mohan, 2008; Bojor, 2009; Stanescu et al,
2002; Istudor, 1998).

Actiune farmacologica: efect emolient, cicatrizant si antiseptic pentru leziuni de tip
incizie, leziune cu pierdere tegumentara si arsuri termice, cu formarea unui film protector,
actiune troficd, calmanta, proprietdti bactericide, antimicrobiene, antifungice,
antiinflamatoare, antioxidante (anihilarea radicalilor liberi), actiune analgezica si sedativa,
regeneratoare celulara si tisulard, reconstituent si regenerator celular, stimulent al sistemului
enzimatic, efect asupra tulburarilor de coagulare, actiune tonifianta si biostimulatoare, asigura
elasticitatea si flexibilitatea tesutului cutanat, actioneazd ca factor de crestere, efect
hemostatic asupra tesuturilor vii (réni, plagi sau diverse stadii de interventii chirurgicale pe
diverse tesuturi si organe), efect dermatocosmetic.

Indicatii terapeutice: leziuni cutanate, taieturi, arsuri termice §i plagi cu pierderea
solutiei de continuitate, leziuni sangerdnde sau purulente greu vindecabile, ulceratii atone
cutanate greu vindecabile, eczeme, dermatoze, dermatite, tonificarea tesutului cutanat si
mentinerea elasticitatii si flexibilititii acestuia.

Mod de administrare: se dezinfecteaza plaga, apoi se aplicd un strat uniform de
unguent; se lasa nepansat daca exista posibilitatea de a mentine leziunea feritd de contact.

Pastrare: la rece (0-4°C), ferit de umiditate si diferente de temperaturd, recipient
inchis dupa folosire.

Garantie: 12 luni de la data fabricatiei (in conditiile péstrarii adecvate).

Contraindicatii: persoanele alergice la baza de unguent sau principiile active
vegetale.

Avertisment: a nu se lasa la indeméana copiilor.

Avantajele folosirii unguentelor cicatrizante propuse spre brevetare in tratarea
leziunilor cutanate sunt urméitoarele:

- contin compusi biocompatibili cu organismul uman, reprezentati de principii active

vegetale, principii apiterapice si polimeri naturali, fird a avea efecte secundare

precum compusii chimici de sinteza;
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- contin principii active cu efect emolient, cicatrizant si antiseptic pentru leziuni de tip
incizie, leziune cu pierdere tegumentara si arsuri termice;

- contin substante cu activitate hemostatica (Wang et al, 2006);

- contin principii active cu proprietafi bactericide, antimicrobiene, antifungice,
antiinflamatoare;

- contin principii active cu actiune trofica si regeneratoare tisularé;

- contin principii active cu actiune calmanta si efect dermatocosmetic;

- contin principii active cu actiune antioxidanta;

- efectul terapeutic este superior, iar timpul de vindecare este mai scurt decat al altor
preparate dermice prezentate in literatura de specialitate (Mesquita et al, 2010; Aoyagi
et al, 2007; Upadhyay et al, 2009; Hafezi, et al, 2010; Csupor et al, 2010; Akkol et al,
2011), actiunea cicatrizanta si reepitelizanta fiind vizibila chiar dupa cateva zile;

- plantele selectionate in prepararea acestor unguente sunt plante uzuale, a caror
cultivare nu necesitd condifii speciale si care asigurad obtinerea unor cantitafi crescute
de material vegetal, putand astfel fi usor adaptate productiei la nivel industrial;

- tehnologia de preparare se realizeazi in conditii ce asigurd protejarea principiilor

active labile termic, evitind degradarea enzimatica.

Mierea

Mierea este un produs zaharos, vascos, semilichid, obtinut de albine din nectar si mana
cu ajutorul invertazei (Andritoiu, 2006). Mierea este un produs perfect steril, datorita
continutului in acid gluconic si acid formic cu un important rol conservant si bactericid
(White, 1906). Deasemenea, are efect antibiotic datorat eliberarii in miere a peroxidului de
hidrogen, precum si activitate antibacteriand, antibioticd prin continutul de inhibina
(Mladenov, 1989). Cu cét productia de peroxid este mai mare, cu atat valoarea inhibinei este
mai ridicatd (Gonnet, 1989). Mierea are actiune regeneratoare celulara si tisulara, antiseptica,
antiinflamatoare, analgezicd si sedativd (atenueaza durerea in regiunea afectati). Mierea
contine substante glucidice: glucoza (cea mai importantd dintre hexoze pentru fiziologia
animala si vegetald) (Paunescu et al, 1988), fructoza (Marghitas, 2005), zaharoza (sucrozi),
maltoza (Paunescu et al, 1988), dextrine (izomaltoza, maltuloza, nigeroza, kojibioza, leucroza,
melezitoza, erloza, kestoza, rafinoza si dextrantrioza (Marghitas, 2005). In plus, mierea contine
aminoacizi (Bianchi, 1989) ca spre exemplu lizina, histidina, treonina, arginina, serina,
metionina, acid glutamic, izoleucina, prolina, glicina, alanina, cistina (Andritoiu, 2006). Alti

compusi deosebit de importanti pentru fiziologia animald si vegetald sunt: mineralele
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(Andritoiu, 2006; Mateescu, 2005), vitaminele din grupul B, vitamina C, vitamine liposolubile
(vitaminaA, vitamina D, vitamina E, vitamina K) (Andritoiu, 2006; Mateescu, 2005). Prezenta
vitaminei B; in anumite sortimente de miere nu este intdmplatoare, deoarece de prezenta
acesteia depinde utilizarea glucozei de citre celulele organismului (Mateescu, 2005). In miere
se gasesc si biostimulatori ai cresterii celulare (Marghitas, 2005).

Propolisul

Propolisul ca produs apicol este cunoscut inca din lumea antica (termenul provenind de
la grecescu pro — pentru si polis — cetate). Propolisul este o substanta rasinoasa colectata de
albine de la diverse plante, muguri si exudate. Propolisul a fost folosit ca medicament in
medicina populara peste tot in lume. Acesta contine: 45-55% rasini, 25-35% ceard, 10%
uleiuri esentiale si 5% polen (Ghisalberti, 1979). Studiile au demonstrat ca, in zonele
temperate, principala sursa de propolis este reprezentata de speciile de Populus (in special P.
nigra) si hibrizii lor. Constatarea este valabild pentru Europa (Bankova et al., 1989;
Greenway et al., 1987; Nagy et al., 1986; Tamas et al., 1987). Acest tip de propolis contine
fenoli: flavonoid agliconic (flavone si flavonone), acizi fenolici si esterii lor (Bankova er al.,
2002). Are peste 200 de compusi activi 1n alcatuire: polifenoli, lignani, sequiterpene, chinone,
steroizi, aminoacizi, rasini, balsamuri (Park er al., 2002; Velikova et al., 2000), substante
minerale, azotoase, glucidice, vitaminice, enzime etc. Are proprietifi antimicrobiene (Aga et
al., 1994), antiinflamatoare (Burdock, 1998), de anihilare a radicalilor liberi (Ahn et al.,
2004), fiind un amestec natural de antioxidanti ce actioneaza sinergic (Andritoiu, 2005). De
asemenea, propolisul are proprietéti analgezice, bactericide, regeneratoare (Marghitas, 2005).
Se presupune ca esterii aromatici constituie o fractiune a suportului responsabil de actiunea
antimicrobiana a propolisului (Marghitas, 2005). Cercetarea esterilor aromatici din propolis si
chiar mai complicati ca structurd (prin identificarea unor acizi polifenolici esterificati) a
condus la descoperirea valoroaselor proprietati antimicrobiene ale propolisului (Metzner et
al., 1975, 1977, 1979).

Laptisorul de matcd

Biochimia, farmacologia si medicina nu cunosc un produs mai valoros decét laptisorul
de matcd (Andritoiu, 2005). In compozitia sa intrd aminoacizi, glucide, acizi, vitamine,
minerale, hormoni, lipide si alti compusi. Are efecte regeneratoare, efect asupra tulburérilor
de coagulare, bactericide. Prin fractiunea MJRP3 prezinta efect antiinflamator ir vivo §i in
vitro (Ning et al, 2008). Proteinele minore din laptisorul de matcad au proprietiti
antimicrobiene si antifungice (Fujiwara ef at., 1990; Bilikova et al., 2002), iar jelleinele, o

categorie de peptide, au proprietéti antimicrobiene si bactericide, actionand pe bacterii Gram-
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pozitive si Gram-negative (Ninq Qu ef al., 2008). Royalisinul, component al acestui produs
apicol, are activitate antibacteriand (Fujiwara, 1990). Proprietitile farmacodinamice ale
laptisorului de matca sunt: reconstituent si regenerator celular, stimulent al sistemului
enzimatic (Andritoiu, 2005), actiune antibiotica, actiune tonifianta si biostimulatoare (Boselli
et al., 2003), oferind totodata pielii tratate elasticitate, tonus si flexibilitate.

Apilarnilul

Apilarnilul este un triturat din larvele de trantor, incluzand si continutul de hrana
specifica aflata in celulele cu puiet de trantor. Apilarnilul este un produs furnizat de albine,
foarte apropiat de laptisorul de matca si de celelalte produse apicole, care reprezintd un
concentrat de substante vitalizante, regeneratoare si terapeutice deosebit de utile §i necesare
in nutritie si practica medicala. Este vorba despre un triturat de larve de trantor recoltate in
conditii speciale, prin procedee specifice, in ziua a 10-a de la depunerea oudlor de citre
matcd, adicd in a 7-a zi de stadiu larvar (Andritoiu, 2006, Ciplea et al, 1991), dupa o
tehnologie de productie intensivd, elaboratd anume pentru valorificarea larvelor in stare
naturala (Iliesiu, 1991). Valoarea nutritionald si apiterapica a acestui produs apicol este datd
de hrana primita si existenta in celule: miere, pastura, secretii glandulare ale albinelor doici.
Larvele de trantor contin ,,sdnge apicol”, numit hemolimfa, care este mult mai bogat in
substante nutritive decét singele uman (Andritoiu, 2006). S-a demonstrat efectul bioactivator
al preparatului apilarnil, cu pronuntatd actiune energostimulentd, accelerdnd si modeland
procesele biologice de reechilibrare si reparare (studii realizate de dr. Gh. Panaitescu si
echipa). Celula ou sau celulele care compun embrionul si larva reprezinta un complex
dinamic supus celor trei coordonate majore care guverneaza materia vie: structurd, energie si
informatie (lliesiu, 1991).

Plantago sp.

Patlagina prezinta actiune calmantd si emolientd datoratd mucilagiilor si glicozidelor
iridoidice (aucubina si catalpolul). Frunzele de Plantago sp. au efect hemostatic, cicatrizant si
antiinfectios (Bojor, 2003; Samuelsen et al, 1998; Velasco-Lezama, 2006). In literatura de
specialitate se descriu efecte ale Plantago sp. asupra leziunilor de tip arsura (Dutd, 2007),
asupra leziunilor sangerande, leziunilor greu vindecabile, taieturilor (Dutd, 2007), asupra
ulceratiilor cutanate si ulceratiilor care se vindeca greu (Duta, 2007). De asemenea, este citat
efectul cicatrizant (Bojor, 2003).

Hippophaé rhamnoides

Catina are actiune favorabild asupra arsurilor termice i chimice, prezinti actiune

cicatrizantd si epitelizantd, fiind indicata in leziuni si plagi greu vindecabile (Bojor, 2003),
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leziuni cutanate de tip plagi taiate si eczeme (Duta, 2007). Literatura de specialitate (Bojor,
2003; Chauhan et al, 2007; Guliyev et al, 2004) citeazid si efect benefic in iradieri asupra
tesutului cutanat.

Allium cepa

Ceapa prezintd efect benefic asupra tesutului cutanat in leziuni de tip arsurd si leziuni
sangerande (Dutd, 2007). De asemenea, in cercetdrile noastre (in curs de publicare), am
obtinut un efect benefic al extractului uleios de ceapad asupra leziunilor chimice extinse
efectuate pe animalele de laborator si, de asemenea, asupra leziunilor de tip incizie
(intraoperator si postoperator), suturate cu un fir de sutura.

Calendula officinalis

Gilbenelele sunt recomandate in inflamatii dermice si ale mucoaselor, furunculoze,
echimoze, contuzii, arsuri, pldgi, traumatisme prin temperaturi scazute (Bojor, 2003). Efectul
benefic asupra leziunilor termice (temperaturi crescute) este citat de mai multi autori (Bojor,
2003; Bojor, 2006, Duta, 2007). Efectul asupra leziunilor prin tiieturi, rani si plagi este
deasemenea citat in literaturd (Voda, 2006; Bojor, 2003; Duta, 2007). Gilbenelele au efect
cicatrizant (Duta, 2007), efect asupra ulceratiilor atone si asupra ulceratiilor atone greu
vindecabile (Bojor, 2009), efect asupra inflamatiilor tesutului cutanat (Bojor, 2009), efect
asupra eczemelor cutanate (Dutd, 2007), fiind citat si efectul favorabil in psoriazis (Ardelean
si Mohan, 2008). De asemenea, gilbenelele sunt utilizate gilbenelelor in dermatocosmetica
(Istudor, 1998).

Arctium lappa

Acizii cafeilchinici din Arctium lappa protejeazé colagenul cutanat de efectele radiatiilor
luminoase i inhiba hialuronidaza, enzima raspunzitoare de deteriorarea tesuturilor cutanate
si subcutanate (Bojor, 2003). Este recomandat in arsuri (Bojor, 2003; Dutd, 2007), ca
regenerator tisular (Bojor, 2003), in leziuni care se vindecd greu, dermatoze, dermatite si
eczeme (Duta, 2007).

Hypericum perforatum

Sundtoarea detine actiune antibacteriand (Saddige et al, 2010), antiinflamatoare,
cicatrizanta si, folositd extern, cu rezultate bune in plégi infectate si arsuri de gradul I si II
(Bojor, 2003). De asemenea, este citat efectul trofic si calmant asupra leziunilor de tip arsura
(Voda, 2006; Bojor, 2003; Bojor, 2009), efectul asupra leziunilor de tip plaga, taieturd si
diverse rani cu efect cicatrizant i antiseptic, inclusiv asupra ranilor purulente (Bojor, 2003;

Duta, 2007).
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Acest produs vegetal are actiune antipiretica, antiinflamatoare, hemostatica,
antimicrobiana, antiseptica si epitelizantd (Bojor, 2003; Istudor, 1998). Sunt citate efectele
benefice asupra leziunilor de tip arsura (Voda, 2006; Bojor, 2009), cu actiune trofica si
calmanta (Voda, 2006) si, de asemenea, cu efecte benefice asupra leziunilor care se vindeca
greu (Duta, 2007), ulceratiilor atone (Bojor, 2009). Literatura de specialitate citeaza efectul
protector al plantei asupra tesutului dermic in iradieri (Bojor, 2003).

Chitosan

Chitosanul face parte din clasa celor mai raspanditi polimeri naturali pe bazd de
monomeri glucozaminici cunoscuti pentru activitatea antimicrobiand. Acestia sunt utilizati ca
aditivi in cosmeticd, iar in medicind pentru prepararea de microcapsule implantabile si
membrane pentru eliberare controlatd de medicamente. Este obtinut prin deacetilarea chitinei
in prezenta de 40-50% solutie de NaOH, la 120-150°C. Acesta este hidrofil, biocompatibil i
biodegradabil (Zikakis, 1989). Are un rol important in regenerarea tesutului afectat
(Abarrategi et al, 2010), detinand activitate hemostatica (Wang et al, 2006), bactericida,
antimicrobiana (Pasquantonio et al, 2008). Totodata, este folosit ca suport pentru eliberarea
controlatd a principiului activ (Kumar et al., 2004). In organismul uman, chitosanul este
degradat de o enzima numita lizozima, conducéand la produsi de degradare care sunt capabili
s stimuleze macrofagele, sa influenfeze pozitiv sedimentarea colagenului si, in consecinta, sa
accelereze procesul de tratarea a ranilor (Thierry et al., 2005; Ratajska and Boryniec, 1998;
Zang si Neau, 2001).

Albus de ou liofilizat

Face parte, alaturi de colagen si gelatina, din grupul de polimeri proteici utilizati in
domeniul biomedical.

Oul contine numeroase substante biologic active: zeaxantind, luteind, riboflavina,
seleniu, colina, proteine, etc. Albusul de ou contine 4701 mg de aminoacizi esentiali (valina —
735 mg, izoleucina — 628 mg, leucind — 917 mg, lizina — 683 mg, metionind — 413 mg,
treonina — 483 mg, triptofan — 169 mg, fenilalanind — 673 mg) si 6302 mg aminoacizi
neesentiali (alanina — 694 mg, arginind — 621 mg, acid asparagic — 1008 mg, histidina — 250
mg, glicind — 385 mg, acid glutamic — 1510 mg, prolina — 400 mg, serina — 760 mg, tirozina —
397 mg, cisteina — 277 mg) (Banu et al., 2011).

Se stie ca albusul de ou administrat pe leziuni cutanate formeaza un film protector,

contribuind la procesul de vindecare al tesutului afectat.
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aplicatii 1n ingineria tisulara. Colagenul este unul din materialele arhitecturale de bazi ale
materiei vii. Prezintd randament crescut de obfinere, avind ca sursi tesuturile animale (piele,
tendon, os) (Fleischmayer et al., 1990).

Fibra de colagen reprezinti o entitate materiali de tip fibros, cu o configuratie
tridimensionala specifica (structura cuaternard) si care sufera procese de umflare in apa sau
solutii apoase fara a se dizolva in acestea (Colt & Bucevschi, 1999).

Réaspunsul mediilor biologice (respectiv tesuturilor vii: rani, plagi, sau diverse stadii de
intervenfii chirurgicale pe diverse tesuturi si organe) la contactul acestora cu materialele
colagenice se concretizeaza prin diverse fenomene specifice, reprezentate de hemostaza,
raspuns imunologic si proliferare celularda (Colt & Bucevschi, 1999). Proprietatea
hemostatica, una din cele mai importante proprietiti biologice ale materialelor colagenice,
determinad coagularea sangelui in contact cu acesta (plachetele aderd in primd fazi la
suprafata gelului colagenic, apoi acestea se desorb si se implica intr-un proces de agregare
pentru ca in a treia fazd sd se activeze reactia trombinei asupra fibrinogenului, care se
finalizeaza cu aparifia trombusului plachetar) (Antiszko et al., 1995). De asemenea,
materialele colagenice au proprietatea de a genera un tesut nou (Ochi et al., 2002).

Colagenul este degradat in mod natural de metaloproteinaze, iIn mod specific de
colagenaze si serin-proteaze, permitdnd ca degradarea lui si fie sub controlul local al
celulelor din tesutul cultivat (Rothamel et al., 2005). Reticularile suplimentare ale colagenului
prin tratamente fizice (uscare prin inghetare, incélzire) sau prin amestecare cu alti polimeri
(chitosan, spre exemplu) (Park et al., 2004), determina cresterea rezistentei mecanice si a
rezistentei la actiunea enzimelor, avand ca rezultate cresterea timpului de biodegradare,
limitarea caracteristicilor de umflare si scaderea solubilitatii (Taguchi & Tanaka, 2002).

Matricile de colagen stimuleazd producerea de colagen de neoformatie de céatre celule
(in cadrul testelor pe culturi de celule), proprietate neintdlnitd la biomaterialele sintetice.
Acest fapt se datoreazd domeniilor sale de legare a integrinelor, care favorizeaza atasarea
celulelor din culturd, fenomen necesar pentru cresterea, diferentierea si activitatea metabolica

a celulelor (Jarman-Smith et al., 2004).

Inventia prezinta urmaitoarele avantaje:
- unguentele cicatrizante la care se refera inventia se obtin din produse naturale (plante,
produse apicole, polimeri naturali), nepoluate, ce contin compusi biocompatibili cu

organismul uman si care nu prezinta efecte secundare precum compusii de sinteza;
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tehnologia de preparare se realizeaza in conditii ce asigura protejarea principiilor active
labile termic (temperatura de preparare este de maxim 40°C), evitind degradarea
enzimatica;

tehnologia de preparare este nepoluantd, in urma ei nerezultand reziduuri toxice;
tehnologia de preparare este relativ simplad si usor de adaptat conditiilor de productie
industriala;

nu contine parabeni sau alfi conservanti de sintezi,

unguentele sunt ambalate in cutii previzute cu peliculd de ceard, evitand astfel contactul
unguentului cu materiale toxice precum folia de aluminiu;

asigurd prezenta sinergica a principiilor apiterapice, fitoterapice si polimerice cu efect
cicatrizant si regenerator tisular;

in compozitia lor intrd compusi din patru produse apicole, sapte produse vegetale si trei
polimeri naturali diferiti;

confin principii active cu proprietdti bactericide, antimicrobiene, antifungice,
antiinflamatoare;

contin principii active cu efect antioxidant;

contin compusi cu efect de regenerare celulard si tisulara, cu actiune tonifianta,
biostimulatoare si care asigura elasticitatea si flexibilitatea tesutului cutanat;

contin compusi cu efect de stimulare al sistemului enzimatic, actionidnd totodata ca
factor de crestere;

este la indemana oricui sa faca tratamentul in ambulatoriu dupa ce a inteles exact care
este modalitatea de aplicare;

produsele inovative cicatrizante prezinta o conjuncturd favorabila datorita inexistentel
pe piatd a producitorilor de preparate pe baza de compusi apifitoterapici si pe baza de
polimeri naturali cu efect cicatrizant care sa utilizeze principii active din patru produse

apicole, sapte produse vegetale si trei polimeri naturali, inglobate in medii ecologice.

Se dau in continuare trei exemple de utilizare a acestor unguente cicatrizante in urma

studiilor fundamentate intreprinse:

1. efect cicatrizant si reepitelizant asupra leziunilor cu pierderea solutiei de
continuitate (model experimental de tip incizie),
2. efect cicatrizant si reepitelizant asupra leziunilor cutanate cu pierdere de

substantd (modelului experimental de tip excizie cutanata),
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3. efect cicatrizant si reepitelizant asupra leziunilor termice de tip arsurd (model

experimental de tip arsurd).

Pentru demonstrarea efectelor cicatrizante si reepitelizante ale unguentelor cicatrizante
enumerate mai sus am folosit trei modele experimentale recunoscute in literatura
internationala de specialitate:

1. model experimental de tip incizie liniard, realizat cu o lama chirurgicala
sterila, incizia avand lungimea de 1 cm, realizatd sub anestezie si ldsata
nesuturata;

2. model experimental de tip excizie circulara, realizat cu un pumn de biopsie
standard de § mm;

3. model experimental de arsura termica.

Au fost urmdrite macroscopic cele trei tipuri de leziuni imediat dupa realizarea
modelului experimental, la 24 de ore, 48 de ore, 72 de ore si, de asemenea, in zilele 6, 9, 12 si
21, in scopul descrierii evenimentelor clinice i evaludrii contractiei ranii pe parcursul
experimentului.

De asemenea, s-au prelevat probe de tesut cutanat pentru efectuarea examenului
anatomo-patologic la timpii mentionati. Timpul de vindecare ulterior aplicarii unguentelor
cicatrizante propuse spre brevetare este mai scurt decét studiile prezentate in literatura de
specialitate (Mesquita et al, 2010; Aoyagi et al, 2007; Upadhyay et al, 2009; Hafezi, et al,
2010; Csupor et al, 2010; Akkol et al, 2011), cu rezultate favorabile in ceea ce priveste

cicatrizarea.
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REVENDICARI

Unguentele cicatrizante, in numar de 4 (Unguent cicatrizant apifitoterapic, Unguent

cicatrizant pe baza de compusi apiterapici §i polimeri naturali, Unguent cicatrizant pe bazd

de compusi vegetali si polimeri naturali, Unguent cicatrizant pe bazd de compugi

apifitoterapici §i polimeri naturali), caracterizate prin aceea ca au in structura lor:

produse de origine apicola recoltate din zona ecologica, reprezentate de miere,
propolis, laptisor de matca, apilarnil;

produse de origine vegetala recoltate din zona ecologica, reprezentate de Plantago
sp., Hippophae rhamnoides, Allium cepa, Calendula officinalis, Arctium lappa,
Hypericum perforatum, Achillea millefolium;

extractele totale din aceste plante (atat hidroalcoolic cét si uleios);

polimeri naturali, reprezentati de chitosan, albus de ou liofiliat, colagen;

prin procesarea tehnologica se péastreazd toate caracteristicile biologice ale
principiilor apiterapice, fitoterapice si polimerice utilizate;

in urma tehnologiei de preparare nu raman reziduuri toxice;

baza de inglobare a principiilor vegetale are 50% lanolind (produs de origine
naturald) si vaselina farmaceutica 50%, fiind preferata bazei simple (10% lanolina
si 90% vaselind farmaceuticd), deoarece asigurd ea insdsi un raspuns terapeutic
crescut;

nu sunt folosifi parabeni pentru conservare sau alti compusi de sinteza;

sunt incorporate substante din produse naturale cu certe proprietiti cicatrizante,
biocompatibile cu organismul uman si care nu prezinta efecte secundare precum

compusii de sinteza.
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