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Definice problému: optimalni pouziti materialu se stribrem

v |écbeé ran

* Oligodynamicky efekt stribra
 Jiz koncentrace 10 az 10® mol/I Ag* (0,001 ppm)
Baktericidni, fungicidni a virucidni ucinnost
* j.10° az 107 iontd absorbovanych 1 bakterialni burikou

* Protizanétlivy efekt

* Podpora epitelizace
* ZvySuje obsah Cavrané

* Snizuje obsah Zn* v rané

* Snizeni aktivity MMP

* Mista zasahu iontu stribra v bakterialni bunce wasoun 2000

® €NzZymy - inhibice transportu Zivin pfes bunéénou sténu

° respirace - naruseni pfenosu elektron( v bakterialni burice

> bil koviny - naruseni bunécné celistvosti mikroorganismd, Gnik Zivotné duleZitych sloZek, smrt bakterialni buriky

® bunéénd membrana - narugeni membrany, uvolnéni dualeZitych iontl ( K a Na ), poSkozeni receptort

° bunécna sténa - zmenseni jeji sily a oslabeni funkce ochranné bariéry

nukleové kyseliny — vazba na DNA, zasah do syntézy , pferuseni bunécného déleni, proliferace a rGstu mikroorganismu

* denaturace bﬂkOVin, tvorba nerozpustnych a afunkénich slouéenin
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Fig. 2. P aeruginosa controls grown in liquid culture and chemically fixed (a, b). Nudeoid (ribosome-free area) appears dispersed throughout
the eytopl . The DNA i dictril f 25 small fibrils within the nudeoid. Aqueous silver nitrate was then added 1o cultures for 4 b (e, dy.
The nuclenid gencrally appears as one large rbosome-free arca within the cytoplasm, The DNA is aggregated into thick fbres. Bar {a) 1 i,
(b} 200 nm, {<} | wm and {d) 200 nin,




Mechanismus pusobeni stfibra v rané

* Cast iontu stribra Ag* uvolneéného z terapeutického :
kryti se vaze na chloridové anionty Cl- pritomné v Ag aq T CI o € AgCl,
ranném exsudatu za vzniku nerozpustného chloridu
stribrného

 Castiontl stribra Ag* se vaze na —SH skupiny v
molekule proteinu, coz vede k denaturaci proteinu

« Cést iontU stiibra Ag* se véze na pfitomné baktérie a
zpusobuje jejich bunécnou smrt
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Terapeuticka kryti se strfibrem

* Komplexni vlastnosti kryti vyrazné ovliviuje nosi¢ atomu stribra
e Alginat
e Hydrofiber
Aktivni uhli
ORC
Hydrokoloid
Polyurethanova péna
Filmova kryti
Kolagen
Hydrogel
Nanokrystalicka technologie



Komplexniho pusobeni kryti na ranu vyuzivaji nové technologie
s kombinaci iontu stribra a kryti (nosic stfibra ma i svuj vlastni
Ucinek na ranu)

Cutting, White, Hoekstra: Topical silver impregnated dressings and the importance of the dressing technology. International Wound Journal. 2009. Vol 6. No 5. 396-402

* Stribro Ag* = Nosié / kryti
° Protiza’nétlivé — redukce erytému | Zaj|§ténl' Optlmé|nfh0 V|hkéh0 pI’OStIV’edI'
* Snizuje influx neutrofil(l do rany ol et 3
» N _ ] , ] ®m  Prevence macerace okraju rany
* SniZuje aktl\{ltu,MMP ( deaktivace rastovych faktord, ®  Minimalizace mrtvého prostoru mezi krytim a povrchem
stagnace hojeni ) o
y

* Urychluje reepitelizaci ®m  Podpora autolytického debridementu
* Baktericidni — respira¢ni cyklus bakteri = Minimalizace bolesti pfi prevazech

m  Sekvestrace bakterii a toxinu

e Bakteriadlni rezistence zatim vzacna
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Co ma vliv na efektivitu |éCby krytim se stribrem?

* Dostupnost ionizovaného stribra Ag*
na povrchu rany ve stalé, dostatecne Faktory spojené s ranou
koncentraci po dostatecné dlouhou
dobu

* PrizpUsobivost kryti
* Dostatecneée tésny kontakt ke spodiné rany

* DalSi unikatni vlastnosti kryti * Pritomnost biofilmu

<ryti na spodinu

* Hloubka a velikost rany
 Mnozstvi devitalizované tkane

* Mikrobialni zatéz rany

* Pripadna cytotoxicita
rany

Bowler, Jones, Towers, Booth, Pdrsons, Walker. Dressing conformability and silver-containing wound dressings. Wounds UK, 2010, vol 6, No 2



Chemicka forma stribra

* |. Elementarni stfibro Ag’— kov
» dobry vodic elektrického proudu, stabilni, neionizované
je biologicky inertni, fyziologicka uloha Ag® je neznami
v kryti na rané depo stribra schopné ionizace
» plsobenim exsudatu: elementarni Ag® => ionty Ag+

* na koncentraci Ag*v exsudatu ma vliv:
= dostatecna vlhkost
= pritomnost Cl, Na*, Ca?*
= teplota, pH
= obsah a forma stribra v kryti

SEM of Acticoat Coating

= vyuZitelny povrch kryti . w-@—,.; et }‘
A ‘_“ O o) Ve, Ay




Kryti s elementarnim stfibrem

e Potazenad vlakna - Silvercel
* Nanokrystalicka forma - Acticoat

 Kombinace stribra s aktivnim uhlim -  Actisorb plus

e Kryti potazena kovovym stribrem poskytuji vysoké koncentrace stribra
(kolem 70 ppm) v rané uvolnénim Ag* a Ag°. Jejich vzajemny podil vsak je
obtizné zjistitelny.

» Atiyeh BS, Costagliola M, Hayek SN, Dibo SA. Effect of silver on burn wound infection
control and healing: review of the literature. Burns 2007;33:139-48.



Chemicka forma stribra

* II. lonizovana forma, stribrné soli
e jednoduché ionty Ag* - vlastni aktivni prvek
* jonty Ag*jsou chemicky vazany na nosic, pripadné mechanicky
vpraveny do struktury kryti
* ve vlhkém prostredi se ionty uvolfuji a za¢inaji antisepticky pUsobit
* Roztok dusiénanu stfibrného 0,5% AgNO; (cave nad 2% leptavé ucinky)

oxidacni Cinidlo, nestabilni na svétle
primitivni antiseptikum, potvrzena mikrobialni rezistence u G- kmen(
t.C. se jiz nepouziva k |écbé ran
koncentrace stiibra 3180 ugAg*/ml vody, okamzité
NO, je lokalné i systémove toxicky, zpomaluje hojeni
nerizené uvolnovani Ag, hrozi argyrie
riziko systémové hypochloremie (AgCl)




Kryti s ionizovanym Ag*

* Ag,SO,—PU péna (Mepilex Ag)
e Zirkonium fosfat stribra — PU péna (Avance)
* Ag-CMC (Aquacel Ag, Aquacel Ag+Extra)

 Stribrnd sll karboxymetylcelulézy, technologie Hydrofiber

* Ag-ORC (Promogran Prisma)

» Stribrna sdl oxidované regenerované celuldzy

* Ag-alginat (Algisite Ag, Suprasorb A Ag)




Chemicka forma stribra

Vé A4 [ [ . s O O N \
= |Il. Kovalentni slouceniny - sulfadiazin stfibra (SSD) \\S/ZNJI\ o
. 1L . N
= bakteriostatické chemoterapeutikum |
HoN Ag

= Ag navazano na polypropylen glykol, stearyl alkohol a isopropyl myrisilat
stfibrny komplex plsobi pouze na bakterialni sténu, nikoli na respiracni cyklus baktérie (viz. Ag*)
byl jiz zaznamenan vznik bakteridlni rezistence
dermatologicka externa na popaleniny a rany
= J|alugen plus, Unguentum Fox (1968), Dermazin
= SSD 1% krém: koncentrace 3030 ug Ag*/g, uvolfiuje se béhem 12-24 hod.
Sulfadiazin Ag — PU péna, Allevyn Ag

CAVE pri topickém pouziti 1% SSD krému:
= sulfadiazinovy komplex ma prozanétlivé plisobeni

= zvySuje produkci exsudatu, MMP, neutrofily v rané (
= zpomaluje reepitelizaci :

= systémova toxicita po resorpci rannou plochou - Utlum kostni dfené .
= mistni poSkozeni hojici se tkané, cytotoxicita pro fibroblasty 4 —
= tvorba pseudoeschary, macerace okoli, nutné vymény 1-2x denné

= riziko alergickych reakci



* IV.

Chemicka forma stribra

Koloidni roztoky stribra a proteiny se stribrem

tzv. koloidni stribro

RGzné Iékové formy

* koncentrované roztoky nabitych stfibrnych ¢astic (3-5 ppm) jsou suspendované
diky udrzovanému elektrickému naboji

« (astice Ag+ vazané na proteiny suspendované ve vodném roztoku

* ruzné formy aplikace: per os, p.r., p.v,, i.v., lokdlné

* koloidni stfibro vdzané na inertni nosic (kaolin, Bionect Silverspray)
Vysoce baktericidni, reaktivni roztoky
Nedostatecna stabilita roztoku na svétle
Velkeé riziko argyrie pri celkovém poziti nebo aplikaci na rozsahlé plochy

V hojeni ran se vyuziva zcela vyjimecné



http://www.lekarnavlipkach.cz/obrazek-zbozi/ag-koloidni-stribro-kosmetikum-500-ml-56896?IdKategorie=-1&IdSkupina=-1&IdVyrobce=-1&hledqs=

Bezpecnost: resorpce a depozice stfibra

e Systémové vstrebavani
e Systémova argyrie
* permanentni modroSedé zabarveni kizZe zejména na kizi exponované slunci, krve, moci, ledvin, jater

* Lokalni plisobeni
e Lokalni argyrie
+ Zerné zabarveni okoli rany vzniklé po expozici svétlem. Casté po aplikaci 0,5% AgNO,
* kryti s vysokym obsahem stfibra (Acticoat): stfibro precipituje v keratinové vrstvé epidermis
» stribro je pohlcovano epidermalnimi bunkami v okrajich rany
* muze vzniknout po aplikaci kteréhokoli kryti uvoliujiciho Ag*, véetné SSD
» Zabarveni okoli rdny pacientovi nezplsobuje zadné dalsi nezadouci Ucinky a po urcité dobé spontdnné mizi

* Walker, Cochrane, Bowler, Parsons, Bradshaw: Silver deposition and tissue staining associated with wound dressings containing silver. www.worldwidewounds.com

* Aquacel Ag, Acticoat, pozit. kontrola 0,5 % AgNO; negat. kontrola — voda
* Koncentrace Ag*i mnozstvi depozit je zavislé na tekutém médiu (destilovand voda v.s. fysiologicky roztok)
* Ag* precipituje v médiu s Cl za vzniku nerozpustného AgCl

0,5 % AgNO, 733 ug/ml + 84 219 ug/ml £115
Acticoat 107 ug/ml + 44 24 ug/ml £ 15
Aquacel Ag 22 ug/ml £ 7 24 ug/ml £ 7



http://www.worldwidewounds.com/

Absorpce stribra a jeho potencialni systémoveé ucinky

* Stribro je absorbovano rannou plochou i okolim rany a je detekovatelné v krvi, moci,
jatrech a ledvinach

* Mnozstvi absorbovaného stribra zavisi na ranné plose a obsahu stribra v kryti

U vétSiny pacientu se serové koncentrace Ag* normalizuji do 3 mésict od ukonceni
terapie s krytim se stribrem

Argyrie predstavuje zrejmé pouze kosmetickou komplikaci [éCby
» Zdroj Ag: expozice okoli, strava, kryti s AG, SSD

Depozita stfibra na spodiné rany a v okoli
* Acticoat, Contreet foam
* Okoli kapilar, dermis, fibroblasty na okraji rany

SSD kryti

e Kontraindikovany u téhotnych, u novorozenct a pacientl s renalnim a hepatalnim selhanim

Lansdown ABG, Williams A. How safe is silver in wound care? J
Wound Care 2004; 13: 131-6.

Lansdown ABG, Williams A, Chandler S, Benfield S. Silver
absorption and antibacterial efficacy of silver dressings. ] Wound
Care 2005; 14:155-60.



Kontaktni dermatitida a kryti se strfibrem

* Contact Dermatitis with a Highlight on Silver: A Review. Group, Lea; Wounds. 2010;22(12):311-315. © 2010 Health Management Publications, Inc.

* Epidermalni kozni bariéra je u pacientu s nehojici se ranou narusena
* snadnéjsi absorpce potencionalnich alergend

 Vyssi riziko vzniku alergické kontaktni nebo iritacni dermatitidy
* Expozice radé kryti a produktd, které maji alergizujici potencial
* Ag+, AgNO;, diazoslouceniny (SSD), jod, neomycin sulfat, bacitracin, peruansky
balzam, adhezivni pasky, proplachové roztoky a antiseptika aj.

* V literature zaznamenany ojedinélé pripady alergické kontaktni
dermatitidy (reakce IV typu) po aplikaci produktu obsahujiciho stribro

* 1% SSD krém (Ozkaya, Fraser-Moodie), 1 — 10% AgNO, (Gaul, Jankicevic), kovové
stribro (Agarwal, Gawkrodger)

e pripady akutnii chronické iritacni dermatitidy jsou Castéjsi

* Dosud chybi publikovana klinicka zkusenost o vzniku alergické kontaktni dermatitidy
po aplikaci modernich terapeutickych kryti se stribrem



vzdy jako soucast

komplexniho managementu

ranné infekce

Lokalni Iécba ranné infekce

* akutnich (zavienych, otevienych ran, rannych
dehiscenci)

* nehojicich se ran

* CAVE Kryti se stribrem nejsou indikovana k
preventivnimu pouziti, pokud rana nejevi
znamky infekce

Kontinuadlni uvolfiovani stfibra zajistuje stalou
baktericidni koncentraci Ag* na spodiné rany

K aktivaci A%: obsazeném v kryti je nutna ranna
sekrece a vlhké prostredi na spodiné rany

K optimalnimu antimikrobialnimu pUsobeni kryti je
vhodné redukovat tzv. 3. prostor mezi spodinou rany a
krytim, tedy zajistit dostatecné pfrilnuti kryti ke
spodiné

Kryti se stfibrem menime v ramci prevazu nejcastejiv
okamziku, kdy je jiz vyCerpana absorpcni kapacita kryti
pro ranny sekret.

* Nespravné pouziti materiali se stfibrem
muZe potencovat mozna rizika:

Iritace kUze, hypersenzitivni kozni reakce
Barevné skvrny na klzi (argyrie).

Nedostatecnou funkcionalitu kryti na rané, riziko
vzniku bakterialni rezistence na stribro.

Mozny cytotoxicky efekt na spodinu rany (se
zastavou hojeni rany) z ddvodu dlouhodobé
neopravnené aplikace kryti

Dlouhodoba systémova resorpce stribra kizi a
sliznicemi muze vést k celkovym ucinkdm na
organismus — argyrie

Opatrné u novorozencu a kojencu



Délka lokalni terapie se stribrem

* Dle aktualniho klinickeho stavu a vyvoje infikované rany s
prihlédnutim ke skutecnosti, ze...

...chybi dukazy podporujici pouziti Ag-pén a Ag-alginatu v lokalni terapii
infikovanych chronickych ran po dobu delsi nez 4 tydny

 Topical Silver for Infected Wounds. Evidence-based practice. Joel W Beam,
Journal of Athl. Training, 2009;44(5); 531-533



Priklad klinického pouziti kryti se stfibrem

Pacient s nehojicim se bércovym viedem venozni
etiologie v oblasti vnitrniho kotniku pravé dolni
koncetiny a klinicky manifestni rannou infekci
* Bolestivost, zapachajici ranna sekrece, stagnace hojeni,
povlekla, castecné nekroticka spodina, oto%g zteplani a
zarudnuti okoli rany.

Po vylouceni pripadné ischemické etiologie poruchy
hojeni aplikovano lokalne antimikrobialni kryti se
stfibrem Silvercel, k rozpusténi povlak(l v kombinaci
s Nu-Gelem, na okoli Cavilon ochranny film.
Frekvence vymeén kryti 3x tydné.

Aplikace vicevrstevné kompresivni bandaze
kratkotaznym obinadlem na pravou dolni koncetinu.

Bez nutnosti systémoveé antibiotické terapie




Po 1 mésici lokalni terapie ustoupily projevy ranné infekce.
K dokonceni autolytického debridementu pokracujeme s
prevazy s Nu-gelem a Actisorbem plus po dobu 1 mésice.

Po 4 mésicich od zahajeni komplexni 1éCby ulcerace je tato
zhojena.




