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(57) Resumo: MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO
DE FERIDAS, é produto constituido por concentracdes de folato (3), cobalamina (4) e piridoxina (5) de 1 a 10-10 M, 1 a 10-11 M e
1 a 10-9 M respectivamente, impregnadas em malha de algodao através de reag8es quimicas determinadas pela adigcdo de
solucéo aquosa de cloreto de célcio na concentracdo de 1 a 10-10 M a solug&o de alginato de sddio em p6 na concentracdo de 1
a 10-6 M contendo as vitaminas do complexo B. O processo de obtengdo compreende a preparagdo e obtencdo de aliquotas com
concentragdes especificas das trés vitaminas folato (3), cobalamina (4) e piridoxina (5). A malha sintética impregnada com
vitaminas do complexo B (2) é submetido a testes de estabilidade acelerada através de estresse mecanico de 50 a 500 oscilagdes
por minutos a 10 a 50 °C durante 6 a 120 horas, centrifugagdo a 500 a 2.500 g por uma a dez horas e congelamento a -5 a -50 +/-
1° C por 5 a 50 horas seguido de descongelamento a 20 a 40 +/- 1° ¢ por 2 a 12 horas.
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MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM VITAMINAS
DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS

[001] O presente relatdrio de invengao trata do produto e da preparacao
de malha sintética de algodao impregnada com vitaminas do complexo B,
especificamente folato, cobalamina e piridoxina, para atuacado na cicatrizacao
de ulceras de membros inferiores ou outras localizagdes corpoéreas.

[002] As ulceras de membros inferiores ou de outras localizacbes
corpdreas necessitam de condi¢des locais que propiciem a cicatrizacdo da
ferida aberta. Deve-se incluir condigdes que promovam a diminui¢ao dos niveis
locais de inflamacéo, a adequada maturacdo da matriz extracelular, a presenca
de leito microvascular nutridor e a multiplicagdo celular que levarao a
cicatrizacido das lesdes. Estas condi¢cdes ideais sdo comprometidas pela
presenca de estresse oxidativo ao nivel das feridas. A suplementacio topica
com as vitaminas folato, cobalamina e piridoxina determina elevagao nos niveis
locais de glutationa através da via de transsulfuragdo da homocisteina. A
glutationa é o principal sistema tampao intracelular. A presenga do grupamento
sulfidrila (-SH) da cisteina & responsavel pelas caracteristicas antioxidantes
desta molécula. Ela se oxida e evita que moléculas importantes sofram
oxidacdo e comprometam o funcionamento normal das células.

[003] A utilizagcdo de malha sintética possibilita, através da impregnagao
das vitaminas nos retinaculos da malha sintética, a constituicdo de um sistema
de liberagdo controlada das vitaminas folato, cobalamina e piridoxina. A
liberagdo controlada implica em fornecimento de substancias biologicamente
ativas em taxas especificas por um periodo de tempo definido. Desta forma,
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COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS possibilita liberagdo
gradual dessas vitaminas em lesdes cutdaneas e atua na diminuigdo da
inflamacao local, bem como no estimulo da multiplicagao celular e aumento do
leito microvascular nutridor.

[004] MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS descrita
neste relatorio, caracteriza-se pelo desenvolvimento de malha sintética
contendo associacdo de folato, cobalamina e piridoxina em concentragdes
especificas. A agao inovadora surge da percepc¢ao de que essas trés vitaminas
promovem elevagdo nos niveis locais de glutationa através da via de
transsulfuracdo da homocisteina. Desta forma a liberacdo controlada de folato,
cobalamina e piridoxina em concentracdes especificas ao nivel das lesdes,
constitui alternativa eficaz para cicatrizacdo de ulcera de membros inferiores ou
de quaisquer outras localizacbes corpéreas por diminuicdo do estresse
oxidativo local.

[005] Documentos de patentes, a titulo de exemplo, relacionados ao
descrito acima: WO 2007024972 A2, WO 2008064475 A1, CN 201798852 U e
US 6770793 B2. A patente WO 2007024972 A2 utiliza matriz impregnada com
antimicrobianos e com substancias que inibem as proteases da matriz
extracelular, estimulando a cicatrizacdo de feridas cutdneas. Nas
reinvindicagcbes, ha mencédo genérica da possibilidade de utilizacdo de
vitaminas para ajudar na cicatrizagdo, porém sem citar quais. Nas
reinvindicacbes da patente US 6770793 B2, também ha mencdo apenas
genérica da possibilidade de utilizagdo de vitaminas em matriz para tratamento

de lesdes de pele. Na patente WO 2008064475 A1, utiliza-se matriz
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impregnada com glutationa. O principio é de diminuicao agao de radicais livres
e propiciar cicatrizacdo de feridas, incluindo aquelas decorrentes de
queimaduras. Porém, ha utilizagdo da propria glutationa e nao das vitaminas
folato, cobalamina e piridoxina que, através da via de transsulfuracdo da
homocisteina, determinam elevagao nos niveis locais de glutationa. A patente
CN 201798852 U utiliza matriz de algodao como cobertura para inibir a
proliferacdo bacteriana em feridas superficiais. Nesta patente, ndo ha mencao
da utilizacao de vitaminas.

[006] MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS
compreende malha sintética contendo as vitaminas folato na concentragdo 1 a
107'° M, cobalamina na concentragéo 1 a 10™"" M, piridoxina na concentrac&o 1
a10° M.

[007] Os anexos e a descricao que seguem sao apresentados a titulo de
exemplo e ndo devem ser interpretados como uma limitagdo, mas apenas
como uma base para as reivindicagdes. Neste contexto, entenda-se, inclusive,
a possibilidade de utilizagdo de outras matrizes que ndo apenas a malha
sintética de algod&o descrita neste relatorio. Ha possibilidade de utilizagcado de
outros materiais sintéticos, assim como de materiais biocompativeis e
biodegradaveis. Estes elementos atuam como referéncia para colocar em
pratica o desenvolvimento do objeto descrito neste relatério, ou seja, da malha
impregnada com vitaminas do complexo B (2) para cicatrizagao de feridas.

[008] A figura 1 apresenta o aspecto da malha sintética antes (1) e apds

(2) a impregnagao com as vitaminas folato (3), cobalamina (4) e piridoxina (5).
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[009] A figura 2 apresenta o aspecto da malha sintética antes (2) e apds
(6) a realizagao dos testes de estabilidade.

[010] As figuras 3, 4 e 5 apresentam a liberagdo das vitaminas contidas
na malha sintética no transcorrer das horas. Folato (3), cobalamina (4) e
piridoxina (5).

[011] MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS se
caracteriza por malha sintética e concentragbes especificas de folato (3),
cobalamina (4) e piridoxina (5) de 1a 10°M, 1a 10" Me 1 a 10® M,
respectivamente. No processo de obtencdo das vitaminas, € preparada uma
solucdo aquosa estoque com elevada concentracdo e, a partir desta, séo
obtidas aliquotas com concentragdes especificas das trés vitaminas. Ao mesmo
tempo, prepara-se solugado contendo polissacarideo constituido por alginato de
sodio em po na concentragdo de 1 a 10 e agua deionizada. Apds, em Becker
de tamanho adequado, as aliquotas das vitaminas sdo adicionadas a solucéo
de alginato de sodio. A malha sintética € depositada no fundo do Becker
contendo solugdo de alginato de sdédio com aliquotas especificas das trés
vitaminas. Feito isto, dissolve-se cloreto de calcio na concentragdo de 1 a 107°
M em &agua deionizada e, através do uso de uma pipeta, adiciona-se gota a
gota volume de 0,01 a 100 mm?® da solucdo de cloreto de calcio ao Becker
contendo a malha sintética e solugédo de alginato com vitaminas. Apds periodo
de 1 a 48 horas de ocorréncia de reagdes quimicas cruzadas, o aspecto da
malha sintética impregnada com vitaminas do complexo B (2) € apresentado na
figura 1. Todas as dissolu¢des séo realizadas em agitador mecanico. A rotagao

utilizada é de 30 a 500 rpm por periodo de tempo compreendido entre 5 a 50

Peticao 870160047456, de 29/08/2016, pag. 11/18



5/5

minutos. O perfil da cinética de liberagdo do folato (3), cobalamina (4) e
piridoxina (5) sao avaliados através de espectrofotometria de absorgao
utilizando um espectrofotdbmetro, sendo as amostras constituidas de
fragmentos da malha e diluidas em agua deionizada. Os picos de absorbancia
maxima sao comparados com o comprimento de onda, para ver se estao entre
os valores propostos pela literatura. Sdo eles A = 280 nm para folato (3), A =
361 nm para cobalamina (4) e A = 253 nm para piridoxina (5), sendo utilizados
para o calculo da cinética de liberacdo das trés vitaminas contidas na malha
sintética contendo vitaminas (2). A malha sintética impregnada com vitaminas
do complexo B (2) € submetida a testes de estabilidade acelerada através de
estresse mecanico de 50 a 500 oscilagdes por minutos a 10 a 50° C durante 6
a 120 horas, centrifugagcdo a 500 a 2.500 g por uma a dez horas e
congelamento a -5 a -50 +/- 1° ¢ por 5 a 50 horas seguido de descongelamento
a20a40 +/-1° C por 2 a 12 horas. Na figura 1, observa-se o aspecto da matriz
antes (2) e apds (6) a realizagao dos testes de estabilidade.

[012] MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS descrita
neste relatério demonstrou, através de analise da cinética de liberacdo das
vitaminas do complexo B contidas em malha, que é possivel obter-se liberacéo
crescente das vitaminas até em torno 30 horas apds a aplicacdo da malha
impregnada, e liberagdo mantida, porém decrescente, até em torno de 50
horas. Com isso, ha possibilidade de intervalos maiores de troca do curativo

aplicado as lesoes.
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REIVINDICACOES

1. MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS ¢
produto representado por malha de algod&o caracterizada por conter folato (3),
cobalamina (4) e piridoxina (5) em concentracdes respectivas de 1 a 10%° M, 1
al0™ Melal0®.

2. MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS,
descreve processo de obtencdo da MALHA SINTETICA DE ALGODAO
IMPREGNADA COM VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO
DE FERIDAS, contido na reivindicagdo 1, caracterizado por compreender as
seguintes etapas:

e Preparar uma solugcdo aquosa estoque das vitaminas com elevada
concentracao;

e Obter aliqguotas com concentracdes especificas das trés vitaminas folato
(3), piridoxina (4) e cobalamina (5);

e Preparar solucéo de alginato de sodio;

e Homogeinizar as amostras de vitaminas e alginato de sddio em agitador
mecanico;

e Preparar solucao aquosa de cloreto de calcio;

e Acrescentar solucdo de cloreto de sddio ao conjunto malha sintética e
solucéo de vitaminas e alginato de sodio;

e Mensurar a liberacdo das trés vitaminas contidas na malha sintética (2);

e Submeter a malha sintética impregnada com vitaminas do complexo B

(2) a testes de estabilidade acelerada através de estresse mecénico de 50 a
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500 oscilagbes por minutos a 10 a 50° C durante 6 a 120 horas, centrifugacéo a
500 a 2.500 g por uma a dez horas e congelamento a -5 a -50 +/- 1° c por 5 a
50 horas seguido de descongelamento a 20 a 40 +/- 1° C por 2 a 12 horas.

3. MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZACAO DE FERIDAS, de
acordo com a reivindicacdo 2, caracterizado pela rotacéo utilizada no agitador
mecanico ser de 30 a 500 rpm por periodo de tempo compreendido entre 5 a
50 minutos;

4. MALHA SINTETICA DE ALGODAO IMPREGNADA COM
VITAMINAS DO COMPLEXO B PARA CICATRIZAQAO DE FERIDAS, de
acordo com a reivindicagdo 2, caracterizado pelo perfil da cinética de liberacédo
do folato (3), cobalamina (4) e piridoxina (5) ser avaliado através de
espectrofotometria de absorcdo, sendo as amostras diluidas em agua

deionizada.

Peticdo 870160047456, de 29/08/2016, pag. 14/18



1/3

Figura 1

Figura 2
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Figura 5
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