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Sissejuhatus

Poliividoonjodiid kuulub antiseptikumideks nimetatavate valmis-
ravimite toimeainete riithma. Poliividoonjodiidi sisaldavaid prepa-
raate kasutatakse kirurgias infektsioonide profiilaktikaks ja infekt-
siooni kontrolliks erinevail ndidustustel.

Poltividoon (poliiviniitilpiirrolidoon, mida siinteesitakse atsetiilee-
nist mitmeastmelises protsessis (,Reppe keemia")), on erinevate
ahela pikkustega poliiviniilpolimeer. Seda kasutatakse suspen-
siooni- ja dispersiooniainena ning kandjana ravimites, samuti ma-
huekspandrina.

H.A. ja M.V. Shelanski (1956) tootasid meditsiiniliseks kasutami-
seks vdlja nn. ,jodofoorid” kui joodi kandjad. Need poliividoonil
pdhinevad poliimeerid valmistasid ette pinna poliividoonjodiidi kui
antiseptilise aine laiaulatuslikule kasutamisele meditsiinis.

Véike ekskursioon joodi farmakopda minevikku naitab, kuidas uus
jodofooride kontseptsioon tollal maailma muutis:

I 1821: Francois Magendie kandis joodi esmakordselt farmako-
poasse

B 1890: ,Martindale'i Ekstra Farmakop6a” kuues valjaanne loet-
leb juba 30 joodi sisaldavat ravimpreparaati.

I 1928:,Martindale” nimekirjas on 128 joodipreparaati.

I 1956: rahvusvaheline register, mis on piihendatud uksnes joo-
dipreparaatidele, loetleb vdhemalt 1700 farmakopdas nimeta-
mist, kaubamirki ja vastet (Sweetman 2005).

Pollividoonjodiidi mikroobidevastane aktiivsus on vérdne joodiga,
kuid ta on tunduvalt nahasébralikum (vt. poliividoonjodiidi toime-
mehhanism lk. 13). Spetsiifilisest ravimvormist tulenevalt on tema
vees lahustuvus tunduvalt parem kui elementaarsel joodil.

Joodi sisaldavate preparaatide arv
(Sweetman, 2005)
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Ajalooliselt véib poliividoonjodiidi lahuste farmatseutilist arengut
vaadelda kahe pdlvkonnana:

Esimene pdlvkond, mille moodustasid peamiselt polividoonjodiidi
vesilahused mdningate lisaainetega, asendus 1980-ndate aastate
algul keerulise nn. ,teise pélvkonna" siisteemiga, kus jodiidiga sta-
biliseerimine tagab ,vaba joodi" vabanemise kindlaksmaaratud
hulgal ning toodete suurema efektiivsuse ja stabiilsuse. Seda teh-
nikat nimetatakse standardiseerimiseks (vt. joodi keemia ja stan-
dardiseerimine Ik. 10).

Kompleksiga seondumata vaba joodi hulga standardiseerimine ja
stabiliseerimine tagab lisaks partii iihtlase koostise ja hoiab dra
mikrobitsiidse efektiivsuse voimaliku vdhenemise sdilitusperioodil
(,kolblikkusaeg") (Pinter jt. 1984). Pollividoonjodiidi on lihtsam ja
ohutum kasutada kui klassikalisi joodipreparaate ning tema toksi-
lisus on véga vaike.



Tanapaeval on poliividoonjodiidil humaan- ja veterinaarmeditsii-
nis igapdevaselt kasutatavate antiseptiliste ja antimikroobsete ai-
nete seas jatkuvalt tahtis positsioon. Poliividoonjodiidi preparaati-
del on kliinilise praktika jaoks oluline maksimaalse laiusega
antimikroobne spekter ja kdrge efektiivsus kasikaes ddrmiselt ma-
dala toksilisusega. Viimatised publikatsioonid nagu naiteks kon-
sensuse raport ,Toimeainete valiku ildised soovitused haavade
antiseptikaks" (Kramer jt. 2004) réhutavad nende preparaatide
erakordselt head kliinilist kasu/kahju profiili.

Kéesolev véljaanne vaatleb poliividoonjodiidi ja B.Brauni poliivi-
doonjodiidi preparaatide iseloomulikke tunnuseid ja omadusi ning
toob vélja méningad erijooned.

Y



Ajalugu

«See on elementaarne: element jood"

Siinkohal on dra toodud modned aja-
loolised faktid lihe pdnevaima kee-
milise elemendi kohta, mis on
mikrobioloogilise ja antisepti-
lise joodi kandja (jodofoori)
toime aluseks.

.Kdigist tervisele asenda-
matutest elementidest,
mida seni tuntakse, on jood
kdige vaaritimdistetum ja
kdige kardetum. Ometi on ta
marksa ohutum kui Ulejadnud
mikroelemendid, mida peetakse
inimese tervise seisukohalt olulis-
teks." (Guy E.Abraham, MD, siinnitus-
abi, giinekoloogia ja endokrinoloogia profes-
sor UCLA Meditsiinikoolis).

Jood on omapérane mikroelement, mis tdidab bioloogilistes siis-
teemides olulisi funktsioone nagu naiteks kilpndarme hormooni
tiiroksiini hulga requleerimine (vt. jood inimorganismis, Ik. 8). Joo-
di leidub maakoore mineraalides ja teatud tiilipi merevetikates
(eriti Phaeophyceae perekonna pruunvetikad, ingl.k. ,kelp®). Ligi-
kaudu 110 Maal tuntud keemilise elemendi hulgas on ta esinemis-
sageduselt 62. kohal.

Igapaevases kliinilises praktikas on joodi kasutatud erinevates ra-
vimvormides antiseptikaks (néiteks haavaraviks ja infektsioonide
ennetamiseks) tile 150 aasta. Juba enne meie ajaarvamist oskasid
arenenud tsivilisatsioonid nagu antiikkreeklased ja hiinlased ara
kasutada joodi haid omadusi, ehkki nad ei tundnud selle toimeai-
nelist kuuluvust ja toimemehhanismi.

Kreeka filosoof Theophrastus (u. 370-288 e.m.a.) Aristothelese ja
Platoni opilane, oli Uks esimesi, kes katsetas taimedega raviees-
mirkidel (,botaanika isa"). Ta viitis, et adrul, vetikatel ja teistel
taimedel on valuvaigistav efekt paikesepdletuse korral.

Hiina arst Ke-Hung (281-361 BC) kasutas vetikaid suurenenud

kilpnddrme (struuma) raviks.
Halogeenide fluori, kloori, broomi ja joodi avastamise au kuulub
prantsuse teadlastele.

Element joodi avastas 1811. a. Dijonist périt prantsuse keemik Ber-
nard Courtois (1777-1838). Oma isa firmas tdotades oli ta end
piihendanud pissirohu (,musta pulbri”) valmistamisele Napoleoni
armee tarbeks. Musta pulbri oksilideerivaks komponendiks on kaa-
liumnitraat, mida kutsutakse ka (kaalium)salpeetriks (salt + petra
.Kivist périt sool"). Et Prantsusmaa osales sel ajal sgjas, oli ndudlus
prantsuse nitraadimaardlatest ammutatava salpeetri jarele suur.
Selle edasiseks tdotiemiseks vajati naatriumkarbonaati, mida saadi
adrust Bretagne'i ja Normandia randadelt. Selline adru kasvab
hiiglaslikes veealustes ,vetikametsades" umbes 30 cm péevas. Kui
Courtois piiidis kogutud vetikate tuhast saada naatriumkarbonaa-
ti, ent tootles seda lisaainete eemaldamiseks liiga suure koguse
vaavelhappega, ndgi ta tumelillasid kuni purpurivarvi aure, mis
kondenseerusid vaskanumail ja kahjustasid ning korrodeerisid
neid. Courtois mérkas, et aur kristalliseerus kiilmadel pindadel
mustjasvioletseteks kristallideks ning oletas sealjuures, et tege-
mist vOib olla uue elemendiga. Tuntud loodusteadlaste Joseph
Louis Gay-Lussaci (1778-1850) ja Andre-Marie Ampere (1775-
1836) abiga leidis tema avastus kinnitust ning 1813. a. novembris
sai Prantsuse Keiserlik Instituut sellekohase ametliku teate.

Eelmainitud todle toetudes raporteeris Briti keemik Humphrey
Davy (1778-1850) 1813. a. I6pul Londoni Kuninglikule Uhingule,
et on avastatud uus element, mis meenutab kloori, ja 1869. aastal
kantigi see Dimitri IvanovitS Mendelejevi elementide perioodilisus-
slisteemi tabelisse teiste halogeenide kdrvale.

1. augustil 1814 avaldas Gay-Lussac kirjaliku teate uue elemendi
avastamisest, kinnitas, et elemendi esmaavastajaks ja isoleerijaks
oli Courtois ning nimetas seda kristallide ja eriti aurude intensiivse
tumelilla varvuse p6hjal kreekakeelse sénaga ,ioeides" (,lillakas-
sinist varvi").

Joodi eraldamine adrutuhast Courtois’ poolt oli selle elemendi es-
makordne isoleerimine taimsest materjalist; vrreldes mineraalide
joodisisaldusega (10...100 mg/100g kuivaine kohta) sisaldab adru
10 000 korda rohkem joodi, olles seega vaga joodirikas.



Sellest hoolimata ammendas see allikas ennast 18. sajandil ja
19. sajandiks. Tanapéeval ja3b see joodi saamise meetod majan-
duslikult selgelt alla joodi saamisele salpeetrist: 2005. aastal oli
juhtiv joodi tootja ja eksportija TSiili, andes kaks kolmandikku
kogu maailma jooditoodangust, talle jargnesid Jaapan ja USA
(British Geological Survey).

1895. aastal viisid edasised uuringud joodi esinemi-
se kohta taimedes ning joodi analiiiitiline
identifitseerimine avastuseni, et jood on
elutdhtis mikroelement ja kuulub kilp-
nadrme koostisesse (vt.jood inimorga-
nismis lk. 8).

Fiilogeneetiliselt on kilpndarme
hormoonid vdga vanad molekulid,
mida slinteesitakse enamikus hulk-
raksetes ja isegi monedes ainurak-
setes organismides, nad mdjutavad
geenitranskriptsiooni ja sellega pd-
hiainevahetust, mis alafunktsiooni
korral voib aeglustuda 50%-ni nor-
maalvaartusest ja Ulefunktsiooni korral
kahekordistuda.

Joodi bakteritsiidset toimet kirjeldas teaduslikult esime-

sena 1880. a. prantsuse mikrobioloog ja parasitoloog Casimir
Davaine, kes sai isedranis tuntuks oma t60ga antraksitekitaja
(Bacillus anthracis) kausaalsest patogeensusest.

Alates 19. sajandist viis see avastus joodi kasutamisele meditsii-
nis nn. jooditinktuurina naha antiseptikaks ja haavaraviks. Joo-
ditinktuuri, nditeks 2% joodi etanoollahust, kasutati traditsioo-
nilises meditsiinis kuni 20. sajandi keskpaigani.

1950-ndatel aastatel to6tati vdlja niinimetatud ,jodofoorid" kui
joodi kandjad ja H.A. ning M.V.Shelanskile tuli mdte kasutada
neid meditsiinis. Need poliividoonil pdhinevad polimeerid, mil-
lega jood on iooniliselt seotud I3—vormis, avasid 1956. aastal tee

&S

mikrobitsiidse aine poliividoonjodiidi kasutamisele paljudel nai-
dustustel.

Need ajaloolised avastused ja arengud viisid kokkuvdttes selleni,
et B.Braun tdi 1985. aastal miiligile sellise ravimi nagu Braunol®.




Joodi ja poluvidoonjodiidi moju inimorganismile

Joodi fisioloogiline roll inimorganismis
on kilpnddrme hormoonide siintees
kilpnddrmes. Peamine kilpndadrme
hormoonidest on T4 (tetrajoodtii-
roniin).

T4, see dejodineeritakse ensii-
maatiliselt, et muundada see
trijoodtiironiiniks (T3), mis on

Rakud votavad verest

tureoidhormooni aktiivne vorm.
Tireoidhormoonide fiisioloogilist
toimet véib jaotada jargmiselt: 1)

kasv ja areng ja 2) organismis toi-
muvate ainevahetusprotsesside kont-
rollimine. Tiireoidhormoonid mangivad

suurt inimese aju ja kesknarvisiisteemi aren-

gus alates 15. rasedusnadalast kuni 3 aasta vanu-

seni. Tiireoidhormooni teine fiisioloogiline (ilesanne on kontrollida

mitmeid organismis toimuvaid metaboolseid protsesse. Siia kuu-

luvad siisivesikute, rasvade, valkude, vitamiinide ja mineraalainete

metabolism. Nditeks suurendab tiireoidhormoon energiaprodukt-
siooni ja lipoliilisi ning requleerib gliilkoneogeneesi ja glikoliidsi.

Tavaline pdevane vajadus on 100 ja 300 pg vahel, kogused 500 ug
kuni 1 mg ei avalda normaalselt kilpndarmele moju.

Toiduga saadud jood imendub seedetrakti kaudu. Toidus sisalduv
jood muundatakse enne imendumist jodiidiiooniks. Jodiidiioon on
biosaadav ja omastatakse taielikult nii toidust kui joogiveest. See
ei kehti ravieesmargil manustatud tlireoidhormoonides sisaldu-
va jodiidi kohta. Jood siseneb vereringesse plasma anorgaanilise
jodiidina, mis eemaldatakse ringest kilpnaarme ja neerude poolt
(joodi eritumine uriiniga). Joodi eritumine peegeldab histi joodi
imendumist. Normaalse elanikkonna hulgas, kelle puhul ei esine
joodipuudust endeemilise struuma voi endeemilise kretinismi néol
(rasedusaegne joodipuudus p&hjustab tiireoidhormooni defitsiiti,
mis p6hjustab haireid kesknarvisiisteemi ja aju arengus), peegel-
dab joodi eritumine uriiniga keskmist pdevast joodivajadust. See-
parast on jooditarbe maaramisel olulisteks nditajateks seerumi T4

ja TSH tase (peegeldades kilpnd4rme normaalset seisundit) ja joodi
eritumine uriiniga (FAO/WHO ekspertndustamise andmeil, 2001).

Teatud piirkonnad nagu Kagu-Aasia voi Aafrika on tdsiselt moju-
tatud joodipuudusest, seda loodusliku defitsiidi tdttu. Kogu maa-
keral elab joodivaestel aladel 2,2 miljardit inimest (38% maailma
elanikkonnast) (International Council for the Control of lodine De-
ficiency Disorders andmeil).

Joodi toksilisus

Siisteemne moju

Jood ja jodiidid omavad erinevat toimet kilpndarmele (vt. allpool)
ja vdivad pdhjustada nii struumat kui hipotiireoidismi kui hlper-
tireoidismi (Basedow' t6bi). Struumat ja hipotiireoidismi on lei-
tud ka imikutel, kelle emad on kasutanud joodipreparaate raseduse
ajal.

Akuutne siisteemne toksilisus voib pohjustada Sokki, tahhiikardiat,
palavikku, metaboolset atsidoosi ja neerupuudulikkust (Sweetman,
2005).

Uleliigset joodi saab edukalt organismist eemaldada hemodialiiiisi
voi peritoneaaldiallisi abil (Zamora, 1986).

Maju kilpndarmele

Ehkki jood on tiireoidhormoonide produktsiooniks hadavajalik ja
joodipuudus vdib péhjustada vaga tosiseid tagajargi, voivad Ule-
liigsed kogused pdhjustada hiipertiireoidismi vdi, paradoksaalselt,
isegi struumat ja hiipotiireoidismi.

Kui pievane annus iiletab progresseeruvalt lubatud annust (iile
1 mg 66pdevas), kasvab esialgu tlireoidhormoonide produktsioon,
kuid veelgi kdrgemate annuste puhul (iile 2 mg 66p4evas) nende
tootmine pidurdub (Wolff-Chaikoff efekt). Harilikult on see mdju
ajutine ja kilpndare kohaneb kdrge jooditasemega. Mdnedel indi-
viididel on adapteerumine puudulik, mis pdhjustab kroonilist tii-
reoidhormooni produktsiooni parssimist, mis omakorda viib struu-
ma ja hiipotiireoidismini.



Joodi imendumine poliividoonjodiidist

Pollividoonjodiidi manustamise viisist olenemata vdib jood siis-
teemselt imenduda. Joodi nahale kandmisel imendub mingi osa
sellest. Imendumist mdjutavad kindlasti toddeldud nahapinna
suurus, ravi kestvus ja naha seisund. Paljudes uuringutes on leid-
nud kliinilist tdestust, et manustades joodi rikkumata kaitsevdi-
mega tervele nahale on imendumine osutunud védga vaikeseks
(Sweetman, 2005).

Vastupidiselt neil juhtudel, kus poliividoonjodiidi manustamise
kohtadeks on nahaalune kude, suu, sool, pdis, tupp, kbhudds voi
keskseinand, toimub méarkimisvaarne joodi imendumi-

ne koos seerumi valkudega seotud joodi taseme

tdusuga. Haireteta neerufunktsiooni korral
normaliseerub seerumi joodisisaldus 3
kuni 7 paevaga.

Mitmed uuringud ja juhtumi-
kirjeldused naitavad, et poli-
vidoonjodiidist jood
imendub hélpsasti pdletushaa-
vast, haava loputamisel poliivi-

eralduv

doonjodiidi lahustega. Teatatud

on ka Uksikjuhtumitest, kus po-
lividoonjodiidiga immutatud haa-
vasidemed pohjustasid ulatusliku
joodi imendumise (nt. Zellner 1985).

Poliividoonjodiidi vaginaalsel manustamisel
imendub jood kergesti. Jood vdib ema organismist
tle kanduda lootele vdi rinnapiima kaudu imikule.

Vastsiindinutel on naha kaitsefunktsioon vdiksem. Mitmed uurin-
gud on demonstreerinud, et vastsiindinuil ja alla 1-aastastel lastel
imendub jood kergesti mitte liksnes |abi kahjustatud naha, vaid ka
I5bi terve naha (Lindner 1997).

R

Voimalikud ravimi korvaltoimed

Pollividoonjodiidi preparaadid on dldiselt hasti talutavad ja tea-
ted nahadrritustest, Glitundlikkusest voi allergiast on harvad.
Kdige levinumateks poliividoonjodiidi kérvaltoimeteks, millest on
teatatud, on lokaalne arritus, stigelus ja kuumatunne. On arvatud,
et allergiate pdhjuseks ei pruugi olla lahuse koostises olev jood
(Kozuka 2002). Sellest jireldub, et joodiallergia on kas vdga harv
ehk olematu v6i metodoloogia, mida on kasutatud joodiallergiat
vaatlevates uuringutes, on olnud vigane.

2004. aastal publitseeritud konsensuse raport ,Toimeainete valiku

lildised soovitused haavade antiseptikaks”, mille avaldas

rahvusvaheline grupp mainekaid spetsialiste koos-

t60 tulemusena, hindas polividoonjodiidi kui

Jravimit, mis on esimene valik lihiajali-

seks kasutamiseks haavainfektsioonide

ja kontamineeritud agedate trauma-
haavade korral" (Kramer jt. 2004).

Pollividoonjodiidi korduv kasuta-

mine limaskestadel vdib pdhjusta-

da pdletustunnet (Isenberg 2002).

Pikaajaline polividoonjodiidi kok-

kupuude nahaga pbhjustab &rri-

tust, mis kasvab esimese 1,5 kuni

6,5 tunni kestel ja véib pdhjustada

nahapdletusi, kui lahus jadb keha alla

J0ksu" nt.satub Zguti alla ega kuiva seal

ara (Nahlieli 2001). Oklusiivse plaastri test voib
anda valepositiivse tulemuse nahadrrituse tottu.

2,5% poliividoonjodiidi silmatilkade kasutamisel mitu korda pae-
vas tdheldati monikord kerget kdrvetustunnet, mida ei esinenud
1,25% poliividoonjodiidi silmatilkade puhul. 2,5% poliividoonjo-
diidi silmatilkade thekordne kasutamine oli hasti talutav. Lisaks
mainitule leidub teave selle kohta, et aastatel 1994-2000 ravi-
ti 0,75% poliividoonjodiidiga kokku umbes 8000 silma, ilma et
tihelgi juhul oleks esinenud kérvaltoimeid (Jacobi 2000).



Joodi keemia ja standardiseerimine

Joodi keemia

Jood kui keemiline element kuulub
koos fluori, kloori, broomi ja astaa-
diga halogeenide gruppi, mis on

perioodilisussiisteemi  seitsmes
pohigrupp.
Toatemperatuuril  moodustab

elementaarne jood mustjas-
violetseid kristalle ja kaldub
st. kristallid
oma agre-
gatsiooniolekut moodustades tu-
mevioletseid aure, mis jahedamatel
pindadel vdivad taas vélja sadestuda
tahkesse vormi.

LSublimeeruma”,
muudavad kiiresti

Joodi lahustuvus vees on vdga madal: ainult 1:3000, kuid ta
lahustub vdga hasti alkoholides. Lisaks meditsiinile kasutatakse
joodi fotograafias, arvutitdostuses ja varvitdostuses.

Joodi olemasolu voib kiiresti ja usaldusvaarselt maarata tarklise
abil, millega ta moodustab sligavsinise joodi-tarklise kompleksi.

Kvantitatiivanaliilisis maaratakse joodi naatriumtiosulfaadiga tiit-
rides. Naatriumtiosulfaati kasutatakse ka tiilikate joodiplekkide
kiireks eemaldamiseks; kérge redokspotentsiaaliga lillakaspruun
jood muudetakse varvituks joodiks nagu niiteks J* (vt.lisainfo, Ik
25)

Toestatud on, et vahemalt seitse joodi eri vormi reageerivad vesi-
lahuses keerulistes tasakaalusilisteemides liksteisega; siiski on ele-
mentaarne jood nende hulgast kdige kérgema mikroobidevastase
aktiivsusega (vt. poliividoonjodiidi toimemehhanism, 1k.12).

Lisaks vabaneb poliividoonjodiidi vesilahuse lahjenduse suurene-
des (kuni lahjenduseni 1:100) paradoksaalselt enam elementaar-
set joodi. Mainitud seaduspédra avastas ja kirjeldas seda detailselt
professor W.Gottardi Austriast (1985 ja 1991). Maksimaalne kogus
joodi vabaneb, kui poliividoonjodiidi kontsentratsioon on 0,1% (vt.
joonis 1).

Joonis 1. Poliividoonjodiidi tasakaalukontsentratsioonid

vaba, kompleksi sidu-
mata joodi hulk

Vaba jood (mmol/l)

75 10

0.01 0.1 1

Poliividoonjodiid (%)

Rackur selgitas seda lahjendusefekti poliimeeriosakeste kogumite
moodustumisega, mis talletavad kompleksi sidumata joodi nagu
patareis (1985). Vesilahuse lahjenduse kasvades need osakesed
dissotsieeruvad ja vabastavad eelnevalt ,ladustatud” joodi, mille
tulemusena lahuse mikroobidevastane téhusus kasvab.

Gottardi (1985 ja 2001), Atemnkeng jt.(2006), Atemnkeng ja
Plaizier-Vercammen (2006) ja Rackuri (1985) uuringutulemuste
ihitamine kinnitab seda ilmingut ja nditab, et antiseptilise lahuse
mikroobidevastase efektiivsuse maadrab joodi vabanemine, nagu
see on niidatud joonisel 2 (vt. poliividoonjodiidi toimemehhanism,
Ik 12).

Joonis 2. Vaba joodi kontsentratsioon poliividoonjodiidi
vesilahustes
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Optimaalse mikroobidevastase toime iiks vdtmeelemente on polii-
vidoonjodiidi vesilahuse ravimvorm. Niinimetatud “standardisee-
rimine” tagab, et preparaadi tdpse kvalitatiivse koostise korral on
Braunol® lahustel alljargnevad omadused:

B pisiv ja iihtlaselt kérge antimikroobne toime kdigisse mikro-
organismidesse de facto juba parast 15 sekundi méddumist,
.Kiire toime algus”

I garanteeritud stabiilse hulga elementaarse ,vaba" joodi
(poliividoonijodiidkompleksi toimeaine) vabanemine kogu
preparaadi kolblikkusaja valtel

I lahuse piisiv nahasdbralik pH

B Braunol® lahus omab kdigis mainitud parameetrites nagu
+mikrobitsiidsus”, ,vaba jood" ja ,pH" kestvat stabiilsust kogu
kélblikkusaja valtel, millega on tagatud partii iihtlane koostis,
mis on ks kdige pdhilisemaid néudeid ravimile.

Standardiseerimata poliividoonjodiidi vesilahustel esineda vdivaid
probleeme on kinnitanud rida teatisi ja terve sari publikatsioone
USA-s 1980ndatel ja 1990ndatel aastatel (Berkelman jt.1981).

Uks geneeriliste ravimite tootja oli kogemata poliividoonjodiidi
lahuste tootmisel kasutanud saastunud vett, mille tulemusena
avastati teatud partiidest Pseudomonas cepacia. Veidi hiljem tea-
tati erinevatest haiglatest, et turule lubatud tootmisveaga partiide
kasutamise tagajarjeks oli pseudobakterieemia valepositiivsetes
verekiilvides; paaril korral olid isegi patsiendid infitseeritud vere-
proovi eelse naha antiseptika tagajarjel nende poliividoonjodiidi
lahustega.

Nende juhtumite intensiivne uurimine ja joodi vabanemise ana-
liilis kdnealustest partiidest nditasid, et vaba, mikrobitsiidselt toi-
miva joodi kogus oli ainult 1 ppm, kogus, mis oli ilmselt ebapiisav
vditlemaks kontaminatsiooniga. Hiljutised standardiseerimata
konkureerivate toodete ja Braunol® uuringud on tdestanud, et
Braunol® sisaldab vaga kérget mikrobitsiidselt toimiva vaba joodi

hulka, mis tapab testorganismid nagu naiteks Staphylococcus au-

reus sh. MRSA ja Pseudomonas aeruginosa juba 15 sekundiga, kus
logaritmiline reduktsioonitegur on > 5; standardiseerimata toode
vajab vihemalt 1-2 minutit (Atemnkeng jt. 2006). Tulemused on
ara toodud tabelis 1.

Tabel 1
Lahjendamata poliividoonjodiidi preparaatide bakteritsiidne
toime

Logaritmilised reduktsioonitegurid’

Testitud .
S. aureus P. aeruginosa
toode
15sek 30sek 60sek 15sek 30sek 60 sek
>5 >5 >5 >5 >5 >5
Braunol® >5 >5 >5 >5 >5 >5
>5 >5 >5 >5 >5 >5
0.63 1.10 4.43 >5 >5 >5
Standardi-
e 0.91 1.41 4.04 >5 >5 >5
ORI 117 126 291 >5 >5 >5
1.28 3.78 >5 >5 >5 >5
Standardi-
seeritud 1.51 4.80 >5 >5 >5 >5
SR 182 383  >5 >5 >5 >5

'lga katset viidi 1abi kolm korda.



Poluvidoonjodiidi eripara

Stabiilsus
Pulbrilises vormis voib poliividoonjodiidi sailitada ilma méarkimis- B 7 B 7
vairse joodi kaota. Siiski tuleks ainet siilitada kuivas kohas valguse | — 19— |

eest kaitstuna. Kuna ravimi toimeaine poliividoonjodiidi stabiilsus
on suurepdrane, saab néditeks Braunol® lahuse puhul garanteerida s | I | |\
- - N 0

pakenditele, mis on viiksemad kui 500 ml 3-aastase siilivuse ja N 0 H% 07 SN N

koigile suurematele pakenditele 5-aastase sailivuse. /‘\/‘\ /\

pH véartus L dn L dm

Pollividoonjoodi mikroobidevastane aktiivsus kehtib pH vahemi-
kus 2.5...7.0, optimaalne pH on 3 ja 6 vahel. Joonis 4. Esitatud poliividoonjodiidi struktuur (Schenk jt. 1979).

Joonis 3. Esitatud poliividoonjodiidi struktuuri monomeerne osa (3-D-mudel)
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Joodi keemia on keeruline, kuna voimalike reaktsioonide hulk on
suur. Vesinikuioonidel (H") on oluline méju erinevatele reaktsioo-
nidele, seepdrast on reaktsioonide kulgemise seisukohalt méeldes
joodiosakeste biotsiidsele aktiivsusele pH vaartuse maaramine
vaga tahtis. Vesilahustes voib jood esineda vdhemalt seitsmes eri-
nevas vormis, millest siiski tiksnes hiidreeritud molekulaarne jood
(1), hiipojodiidhape (HOI) ja joodiioonid (I') omavad mikrobitsiid-
set toimet (Rackur 1985, Gottardi 1972).

Joodi biotsiidne toime tuleneb tema véimest reageerida erinevate
funktsionaalsete gruppidega niiteks ~OH (reaktsioon aminohape
tlirosiini fenoolgrupiga), -NH2 (aminohapped ja nukleotiidalused),
-SH (aminohape tsiisteiin) ja C-C kaksiksidemed ning kiillasta-
mata rasvhapped. Reageerivatel gruppidel on oluline funktsioon
mirklauaks olevate organismide (niiteks bakterid ja seened) ai-
nevahetusprotsessides. Joodi sidumine hairib metaboolseid prot-
sesse ja sellega inaktiveerib mikroorganismid.

Kui slisteemis osalevad poliimeerid, millel on véime siduda joodi
ja evida nn. jodofoori omadusi, siis muutub joodi keemia veel hu-
vitavamaks (vt.joodi keemia, lk. 9). Kéigi B.Brauni joodipreparaa-
tide puhul on poliividoonjodiidi (mida kutsutakse ka PVP-joodiks)
puhul jodofooriks polli(N-viniiiil-2-piirrolidoon). Erinevus kon-
ventsionaalsete joodilahuste ja jodofooride vahel on selles, et
viimases esineb umbes 99,9% joodist kompleksi ku-

jul. See vdhendab markimisvaarselt elementaar-

se joodi puudusi, nt.toksilisus ja arritavus ja
plekkide jatmise tugevus.

Ravimites nagu Braunol® (vt.B.Braun
poliividoonjodiidi sisaldavad tooted,

Ik. 15), mis sisaldavad nii joodi kui
jodiidi, vOib mikrobitsiidse toime
peaaegu tdielikult kanda vaba mo-
lekulaarse joodi arvele, mis Braunol®
lahuses on kogu preparaadi kolblik-
kusaja viltel kontsentratsioonis (ile 8
ppm (Atemnkeng jt. 2006, poliividoonjo-
diidi vesilahuste standardiseerimine, Ik. 11).

Jood esineb seal peamiselt trijodiidi vormis, mis tagab keemilise
tasakaalu jodiidi ja aktiivse joodi vahel. Poliividoonjodiidi komp-
leksis esineb jood erinevates vormides:

Kasutusvalmis jood  sisaldab koiki joodi tiilipe, mida saab tiit-
rida naatriumtiosulfaadiga.

Jodiid negatiivselt laetud ioon, vajalik joodikomp-
leksi moodustamiseks.

Kogu jood kdigi olemasolevate jooditiilipide summa.

Vaba jood vastutab poliividoonjodiidi vesilahuste

mikrobitsiidse toime eest. Seda on vdima-
lik vdga keerulise protseduuri abil poliivi-
doonjodiidi vesilahustest ekstraheerida.

Poltimeer polii(N-vinGil-2-pirrolidoon), poliividoonjodiid ja kdik
teised jodofoorid eraldi véetuna ei oma mikrobitsiidset toimet.
Mikrobitsiidsed omadused tulenevad elementaarse joodi vabane-
misest. Mikrobitsiidset toimet ei maara lksnes vaba joodi kont-
sentratsioon lahuses, vaid hoopis vaba joodi kontsentratsioon
mikroorganismi rakuseinal - mis on toime koht sihtmérgiks oleva
organismi puhul. Poliividoon seondub kiirelt ja piisivalt rakuseina-
ga ning tagab, et toimeaine ,vaba jood" transporditakse kohta, kus
ta toimib (vt. joonist).

Rakumembraani funktsionaalsed
grupid (-SH, -OH, NH2) ja
membraanivalgud
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Toimeainete vordlus

Molekul

Kloorheksidiini molekul on aromaatne katioonne biguaniid, mis
kannab kahte p-klorofenooli tuuma. Meditsiinilistel ndidustustel
kasutatakse teda peamiselt gliikonaadina.

Toimemehhanism

Kloorheksidiini antimikroobne toime seisneb kleepumises bak-
teriraku seinale, kus ta p6hjustab bakteriraku tsitoplasmaatilise
membraani rebenemise. See omakorda kutsub esile haire hingami-
sahelas ja inihibeerib membraaniga seotud adenosiintrifosfataasi.
Kérgemate kontsentratsioonide puhul vdib isegi esineda bakteri-
raku lGiisi.

Iseloomustus

Kloorheksidiin on sageli kasutatav antiseptikum, kdige enam ham-
baravis. Kloorheksidiini tsiitotoksilisus on mdddukas kuni kérge ja
kui teda kasutatakse suuddnes, voib ta pohjustada hammaste kol-
laseks varvumist. Kloorheksidiin vdib pdhjustada allergilisi reakt-
sioone. Kloorheksidiini kasutamisel antiseptiliseks otstarbeks voib
kujuneda resistentsus.

Molekul

Oktenidiindihtidrokloriid on pindaktiivne aine (katioonaktiivne bis-
piridiin), mida kaasajal kasutatakse antiseptikaks kombinatsioonis
2% fenokstietanooliga (monopreparaadid puuduvad).

Toimemehhanism

Oktenidiini toimemehhanism ei ole veel taielikult selge. See on
pindaktiivne aine, mistéttu kleepub ta bakteriraku seinale. Toime-
mehhanism on arvatavasti vdrreldav kvaternaarsete ammooniu-
milihenditega.

Iseloomustus

Haavadel kasutamisel ei ole tdheldatud absorptsiooni, seega ole-
masolevate teadmiste pohjal voib valistada véimaliku imendumi-
sega seotud toksilisuse. Taielikult ei ole veel vastust kiisimusele
tema suuremast tsitotoksilisusest vorreldes jodofooride ja polii-
heksaniidiga: seepdrast ei tohiks oktenidiini kasutada ile 2 nddala
jarjest. Haid kliinilisi tulemusi on saavutatud kriimustus-, ham-
mustus- ja Idikehaavadel ja 1+1 lahjenduse puhul pdletustel. Paik-
sel kasutamisel vdib oktenidiin pdhjustada kerget pdletustunnet.
Kéhudodne ja kusepdie loputamine, samuti kasutamine kuulmekilel
on vastundidustatud.



Molekul
Poliiheksaniidi molekul (poliiaminopropiitilbiguaniid) on alifaatne
katioonne biguaniid.

Toimemehhanism

Poliiheksaniid md&jub bakteriraku seinale mittespetsiifilise
elektrostaatilise vastasmdju kaudu. Toimemehhanism on tingitud
poliiheksaniidi tugevast aluselisest loomusest ja sellest, kuidas
elektrilaengud on jaotunud véljavenitatud kujuga poliiheksaniidi
molekuli pinnal. Kooskdlas eletromagnetilise vastasmdju print-
siibiga laengukandjate vahel (elektriline témbumine ja tdukumine),
tdmbub poliiheksaniid teiste laetud kehade poole ja kinnitub. Kui
need laetud kehad on bioloogiliste sisteemide osad, nt. negatiivse
laenguga happelised fosfolipiidid bakteriraku seinas, md&jutab
poliiheksaniidi kinnitumine nende ruumilist struktuuri ja laengut.

Bakteri kui bioloogilise siisteemi elutegevus kahjustub.

Iseloomustus

Toimealgusonvdrreldes poliividoonjodiidija oktenidiinigaaeglasem
ning sdltub kontsentratsioonist ja konkreetsest mikroorganismist.
Poliiheksaniid on tdnu koesdbralikkusele lks eelistatumaid aineid
tundlikele ja halvasti paranevatele kroonilistele haavadele,
samuti pdrast esialgset ravi dlalmainitud ainetega. Teda vobib
hea taluvuse tdttu kasutada pikemaajaliselt loputuseks ja sobiva
haavaniiskuse sdilitamiseks nii semioklusiivsete kui oklusiivsete
sidemete all. Vastundidustusteks on lisaks vbimalikule allergiale
kasutamine hualiinkdhrel ja kéhukelmel, kesk- ja sisekdrvas, silmas
ja kesknarvisiisteemi piirkonnas, samuti raseduse esimesel neljal
kuul. Hilisemas rasedusjdrgus, rinnaga toitmise ajal ja imikutel
ning vaikelastel tuleks teda kasutada vaid méjuv nédidustuse korral.
Ei kasutata kombinatsioonis anioonsete pindaktiivsete ainete,
seepide, dlide vdi salvidega.

Erinevate antiseptikumide toimeainete antimikroobse efektiivsuse vordlus

Bakterit- Bakterit-  Sporitsiidne  Tuberkulot- Levurot- Fungit- Umbrisega  Umbriseta
siidne siidne siidne siidne siidne viirusi viirusi
gram+ gram- bakterite spoorid pdrmseened fungi inaktiveeriv inaktiveeriv
Poliividoonjodiid + + + + + + + +/-
Oktenidiin- |
+ + - - + - + +/-
dihtdrokloriid
Poliiheksaniid + + - - + = + +/-
Kloorheksidiin + + - - + - + +/-

+ = efektiivne
- = mitteefektiivne
+/- = osaliselt efektiivne
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Poluvidoonjodiidi sisaldavad tooted

Braunol®

Naha, limaskestade ja haavade antiseptikum.

Pakend
30 ml ja 1000 ml plastikpakend.

Oluline info

Pruun vdrvus nditab juba tdddeldud piirkondi.

Véga lai toimespekter isegi lahjendatud preparaadi puhul.

Kiire toime algus alates 15 sekundist ja kestev toime.

Standardiseeritud poliividoonjodiidi lahus, millele on tagatud ka-
sutuskolblikkus ja toime efektiivsus (séilivus) kolm aastat 30 ml
pakendis ja viis aastat 1000 ml pakendis.

Toote kirjeldus
Vesilahus naha, limaskestade ja haavade antiseptikaks ning hiigieenili-
seks ja kirurgiliseks kate antiseptikaks.

Toime ja kasutamine
Limaskestade antiseptika.

Haavade (nt. lamatised, diabeetilised haavandid), poletuste, infitseeritud
ja superinfitseeritud dermatooside antiseptika.

Silma preoperatiivne antiseptika.

Antiseptilised loputused, pesemine, vannitamine nt. haavaraviks, periope-
ratiivseks infektsiooni profiilaktikaks (lahjendused 1:2 kuni 1:100)

Terve naha antiseptika nt. preoperatiivselt, enne biopsiaid, injektsioone,
punktsioone, verevdtmist ja kateterisatsioone.

Rasunddrmetevaesel nahal 15 sekundi jooksul
(enne injektsioone ja punktsioone).

Rasun3drmetevaesel nahal kuni 60 sekundi jooksul (enne liigese punk-
teerimist, kehadontes ja 66nesorgani-
tes, kirurgiliste sekkumiste korral).

Rasunddrmeterohkel alal 10 minuti jooksul.

Hiigieeniline kdte antiseptika 60 sekundi jooksul.

Kirurgiline kéte antiseptika 5 minuti jooksul.

Toimib bakteritesse, miikobakteritesse, seentesse, viirustesse (Rota, HBV,
HIV).

Kiire toime MRSA ja kodutekkese MRSA suhtes 15 sekundi jooksul isegi
lahjenduses 1:10.

Sobib enamiku haavasidemetega vélja arvatud hdbedat sisaldavad side-

med.

Koostis
7.5 g poliividoonjoodi (0.75 g vaba joodi, toimeaine) 100g kohta; naatrium-

vesinikfosfaatdihiidraat, naatriumjodaat, makrogool lauriiiileeter 9EO (Ph.
Eur), naatriumhidroksiid, puhastatud vesi.

Toote omadused

Varvus: pruun
Léhn: iseloomulik
Tihedus: ligikaudu 1.025 g/cm2

pH véartus: ligikaudu 5.7




Braunovidon® salv

Haavaravi antiseptikum.
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Pakend
20 g tuub, 100 g tuub, 250 g tuub.

&S

Toote kirjeldus
Antiseptiline salv naha ja haavade raviks.

Toime ja kasutamine
Kahjustatud naha antiseptiline t66tlus.

Haavade (nt.lamatised, diabeetilised haavandid), pdletuste, pindmiste
nahahaavade antiseptika.

Infitseeritud ja superinfitseeritud dermatooside antiseptika.
Toimib MRSA-sse.
Sobib enamiku haavasidemetega vélja arvatud hdbedat sisaldavad side-

med.

Koostis
10.0 g poliividoonjodiidi (1.0 g vaba joodi, toimeaine) 100 g kohta; makro-
gool 400, makrogool 4000, puhastatud vesi, naatriumvesinikkarbonaat

Toote omadused

Ravimvorm:  viskoosne salv
Varvus: pruun
Lohn: iseloomulik

Oluline info

Katab hasti tanu pehmele konsistentsile.

Veeldub kehatemperatuuril ja aitab kaasa haavaeksudaadi eritumisele.
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Poluvidoonjodiidi kasutusalad

Braunol® kasutamine Lahjendus

*

(Preoperatiivne) naha antiseptika

Kirurgiline ja hiigieeniline kéte antiseptika Lahjendamata Braunol®

(Preoperatiivne) naha antiseptika Lahjendamata Braunol® (vajadusel soojendada kehatemperatuurini)
Patsiendi antiseptiline pesemine Lahjendada veega 1:2 kuni 1:25

Kogu keha antiseptika vannitamisel Lahjendada veega 1:100, lasta toimida 15 minutit

Enne injektsiooni, aspiratsiooni, verevotmist ja kateteriseerimist Lahjendamata Braunol®

Enne biopsiaid, intsisiooni ja punktsiooni Lahjendamata Braunol®

Haava ja limaskestade antiseptika®

Haava antiseptika Lahjendamata Braunol® (vajadusel soojendada kehatemperatuurini)
Limaskesta antiseptika Lahjendamata Braunol® vdi lahjendus 1:10**

Infitseeritud ja superinfitseeritud dermatoosid Lahjendamata Braunol®

Haava puhastamine suurenenud mikrobiaalse riski korral Lahjendamata Braunol® (vajadusel soojendada kehatemperatuurini)
Pdletushaavade puhastamine Lahjendamata Braunol® (vajadusel soojendada kehatemperatuurini) seejarel

loputada kehasooja fiisioloogilise lahusega

* Tuleb jilgida, et preoperatiivsel naha ja limaskestade antiseptikal ei koguneks lahust patsiendi keha alla (,loikude teke”), sest kérgsageduslike seadmete kasutamisel voi oklusiooni
korral voib see péhjustada péletusi voi nahadrritust.
** Lahjendada NaCl voi Ringeri lahusega.

Poliividoonjodiidi lahused on ndidustatud allja

Kiiinilistel naidustustel Lahjendus

Kirurgia*

Veresoonteproteeside infektsioonide ennetamine ja ravi Lahjendus 1:2 ** pindmiseks piisiloputuseks spetsiaalse seadmega.
Haava pesemiseks lahjendamata Braunol®

Jamesooleoperatsiooni ettevalmistamisel 1:2® kuni 1:4™ klistiirina eelmisel 6htul ja operatsioonipdeval

Antiseptika jamesoole resektsioonil Lahjendamata Braunol®

Postoperatiivse infektsiooniriski vahendamine Lahjendus 1:10* operatsioonihaava loputamiseks 60 sekundi valtel

Giinekoloogia ja siinnitusabi*

Vagiina ja vulva antiseptika enne kirurgilisi ja muid protseduure Lahjendus 1:10*
Tupeloputused Lahjendus 1:10*
Antiseptika lootekestade enneaegse ruptuuri ja intensiivse sub partu Lahjendus 1:20* intrauteriinse kateeterloputusena 20 ml/tunnis

monitoorimise korral



&S

Poliividoonjodiidi lahused on naidustatud alljargnevail

Lahjendus
Kliinilistel naidustustel !
Uroloogia*®
Infektsiooni profiilaktika |dbivaatuse eel Lahjendus 1:20** (loputuslahus)

Vilispidiseks kasutamiseks lahjendamata Braunol®.

Kateteriseerimine ja pdieloputus
= P Lahjendus 1:10* kuni 1:100 loputuseks

Ortopeedia®

Operatsioonihaavade loputamine Lahjendus 1:20* haavade loputamiseks kasutades kokku 3...4 liitrit lahust
Lahtiste luumurdude antiseptika Lahjendus 1:10 loputuseks
Oftalmoloogia

Viirushaiguste ravi (Keratoconjunctivitis epidemica) Lahjendus 1:3 kuni 1:6"*
Crede’ profiilaktika (Ophthalmia neonatorum) Lahjendus 1:3 kuni 1:6*
Preoperatiivne periokulaarne antiseptika Lahjendus 1:3 kuni 1:6™*
HIV profiilaktika parast nakkusohtliku materjaliga kokkupuudet Lahjendus 1:3 kuni 1:6™*
Silma loputamine parast juhuslikku kontaminatsiooni Lahjendus 1:1,5
Otorinolariingoloogia

Krooniline suppuratiivne otitis media Lahjendus 1:1,5

Hambaravi ja ndo-l6ualuu kirurgia

Haavaloputus pdletike korral ja ekstraktsioonijargselt Lahjendus 1:10™

* Tuleb jilgida, et preoperatiivsel naha ja limaskestade antiseptikal ei koguneks lahust patsiendi keha alla (,loikude teke”), sest kérgsageduslike seadmete kasutamisel véi oklusiooni korral véib
see pbhjustada péletusi voi nahadrritust.

**Lahjendada NaCl voi Ringeri lahusega.

** Lahjendamiseks on soovitav kasutada nn.balansseeritud soolalahust: BSS® lahust.
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Braunol® lahuse erinevad kasutusalad

Vahelduv antiseptika Braunol® ja Prontosan®
preparaatidega

Esmane haava puhastamine
I Nahtava infektsiooniriskiga
tosise kontaminatsiooni korral antiseptiline t66tlus Braunol®

infektsiooni v6i suurenenud
lahusega (haava sidumine nt. Prontosan® haavageeliga ja/v6i
Askina® toodetega).

I Péletikutunnusteta ja mddduka kontaminatsiooniga haavade
puhul haava loputamine Prontosan® haavaloputuslahusega
(haava sidumine nt. Prontosan® haavageeliga ja/v6i Askina®

toodetega).

Ravi parast esimest sidumist

B Piisiva ja siiveneva infektsiooni puhul antiseptiline ravi
Braunol® lahusega (haava sidumine Prontosan® haavageeli ja/
vOi Askina® toodetega).

B Péletiku tunnuste puudumisel haava puhastamine ja korras-
tamine loputades Prontosan® haavaloputuslahusega (haava
sidumine Prontosan® haavageeliga ja/vdi Askina® toodetega).

1 Uldine seisukoht on, et seni kui haavas piisivad péletiku
tunnused, tuleb haava siduda iga paev!

gﬁ@ﬂfc ..;.-, ——
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Haavaravi jatkamine pdletiku taandumise korral

1. paev: haava antiseptiline ravi Braunol® lahusega ja
haava sidumine Prontosan® haavageeliga.

2.-3. paev: Haava puhastamine loputades Prontosan®
haavaloputuslahusega, haava sidumine
Prontosan® haavageeliga.

4. pdev: kui esineb veel marke pdletikust, siis antisep-

tiline ravi Braunol® lahusega ja haava sidumine
Prontosan® haavageeliga.
Jargnevatel pdevadel: kui infektsioon on taielikult vaibunud, siis
haava puhastamine Prontosan® haavaloputuslahusega. Braunol®
lahust kasutada edaspidi ainult siis, kui haav nditab veel pdletiku-
mirke (tehes seda iga 3 pieva tagant).

Juhime tdhelepanu, et kui esineb siisteemse infektsiooni oht, tu-
leb haavainfektsiooni kohe hakata ravima siisteemselt antibioo-
tikumidega. See on eriti soovitav siigavate akuutsete haavade ja
kolmanda astme péletuste korral ning standardne ravi parast ki-
rurgilist sekkumist. Antiseptiliste lahuste lokaalne kasutamine on
tahtis abindu infitseeritud haava ravis ja optimaalses paranemises.

Et Braunol® lahus vdib potentsiaalselt olla toksiline kudede suh-
tes, kasutatakse teda ainult seni, kui pusivad infektsiooni
kliinilised tunnused.



Poliividoonjodiidi roll haavaparanemises

Kirjanduses leidub veenvat materjali, et polividoonjodiidi pre-

paraadid nagu Braunol® on haavade antiseptika kuldne standard:

Antiseptilised omadused

Kirjanduses valitseb peaaegu tdielik liksmeel selle kohta, et
polividoonjodiid on iilejadnud antiseptikumidega vorreldes
efektiivsem (Selvaggi 2003).

Poliividoonjodiidi antibakteriaalne toime algab juba 30 vdi
isegi 15 sekundit pdrast manustamist (Kunisada 1997).
Kaibivates uuringutes havitasid polividoonjodiidi vesilahused
taielikult koik MRSA tiived, samal ajal kui kloorheksidiin suutis
havitada vaid 9% tiivedest (McLure 1992).

Méju haavade paranemisele

Hiljutised uuringud naitasid, et haavanditel, mida oli ravitud

poliividoonjodiidiga, liihenes paranemisaeg markimisvaarselt

2-9 nédala vorra. Hobesulfadiasiini ja kloorheksidiingliikonaa-

diga ravitud haavandite puhul esines samuti liihenemistrend,

mis ei olnud aga markimisvadrne. Tulemus vdis olla seotud

jargmiste tequritega (nt. Fumal 2002):

- makrofaagide ja tsiitokiniinide stimulatsioon

- kasvufaktori stimulatsioon péhjustab kollageeni siinteesi

- angiogeneesi paranemine

- positiivne toksilisus: et haavandi pdhi sisaldab liigsel hulgal
veresooni, vananevaid fibroblaste, makrofaage, aitab méo-
dukas tsuitotoksilisus seda monevérra reguleerida.

Lisaks naitasid uuringud, et poliividoonjodiidi tooted

inhibeerivad maatriksi metalloproteaaside {le-

madrast taset, mis tekib kroonilistes haavades

(Eming 2006).

&S

Resistentsus

I Omandatud resistentsuse puudumine pikaajalisel kasutamisel
on leidnud kinnitust (Lanker Klossner 1997)

I Moned t66d viitavad MRSA véimalikule resistentsusele joo-
dipreparaatide suhtes, kuid need uuringud vaatlevad véga
spetsiifilisi olukordi nagu preparaadi vaga pikk sdilitusperiood
ja ebaharilikud sailitustingimused, in vivo katseid ei ole teos-
tatud (Shirashi 1997)

Kokkuvate

B Uued joodipreparaadid nagu naiteks Braunol® omavad sama-
vaarset kliinilist toimet, kuid ei oma toksilist toimet.

B Enamikes uuringutes on poliividoonjodiid tunnistatud paremaks

teistest antiseptikumidest Iahtudes tema antiseptilisest toimest
MRSA-sse, seentesse ja viirustesse, samuti on ta eelistatavaim
antiseptikum bakterite spooride havitamiseks.




Braunol® lahuse erinevad kasutusalad

Braunol® kasutamine oftalmoloogias

tekkinud
nimetatakse

Alla 4-n3dalastel imikutel
konjunktiviiti
siindinute

vast-
konjunktiviidiks  ehk
ophthalmia neonatorum. Vast-
siindinud on  vastuvétlikud
ka tdsistele infektsioossetele

konjunktiviitidele.  Sugulisel

teel edasikantavad Chlamydia

trachomatis ja Neisseria go-

norrhoeae vdivad infitseeritud
ema slnnitusteedest sattuda
slinnituse ajal lapse silma. Need
mikroobid vdivad pdhjustada kon-
junktiviidi simptomeid esimesel kahel
elunddalal ja p6hjustada tdsist silmakah-
justust. Harvem péhjustavad silmade kahjustust

genitaal- voi oraalherpese viirused, millega nakatumine voib

analoogselt toimuda slinnituse kaigus.

1881. aastal alustas Saksa giinekoloog Karl Sigmund Franz Credé
2% hdbenitraadi silmatilkade kasutamist ophthalmia neonatorum’i
ennetamiseks, mida hakati kutsuma Credé profiilaktikaks.

Tanu edukusele muutus see protseduur paljudes riikides ko-
hustuslikuks. Siiski on hdbenitraadi kasutamine ophthalmia
neonatorum’i profiilaktikaks kisitav, kuna hdbenitraat
voib juba 1%-lisena pohjustada keemilist kon-
junktiviiti, samuti puudub tal toime Clamy-
dia trachomatis’esse.

Mitmetes riikides hakkas profiilak-
tika |6petamise jdrel ophthalmia
neonatorum'i juhtude arv kasvama.
Seetdttu on preventsioon siiski soo-
vitav.
Hobenitraadile leidmi-
seks on tehtud mitmeid uuringuid.
Isenberg jt. (1995) viisid Keenias |abi
uuringu, kus nad vdrdlesid hdbenitraati,
eriitromiitsiini ja pollvidoonjodiidi (2,5%).

asendaja
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Uuring néitas, et poliividoonjodiidi kasutamisel oli infektsioosse
konjunktiviidi esinemissagedus madalam (13,1%) kui eriitromit-
siini (15,2%) véi hébenitraadi (17,5%) puhul. Uuringu l4biviijad
vordlesid ka mittenakkusliku konjunktiviidi esinemissagedust, mis
tuleneb toksilisest reaktsioonist kasutatud ravimitele. Hobenit-
raadi puhul oli see kérgeim (13,9%), sellele jargnes erlitromiitsiin
(13,3%). Poliividoonjodiidiga seostus markimisvaarselt madal mit-
tenakkusliku konjunktiviidi esinemissagedus (9%).

Antibiootikumiresistentsuse pidev kasv on pidurdanud antibiooti-
kumiprofiilaktika kasutuselevdttu kogu maailmas. Sellest tulene-
valt on ophthalmia neonatorum’i preventsioonis eelistatud anti-
septikumid. Kloorheksidiin on siiski vastunaidustatud, kuna ta voib
pbhjustada podrdumatut sarvkesta kahjustust. Poliiheksaniid on
hasti talutav, kuid tema toimeks on vaja vahemalt 5 minutit. Kuna
poliividoonjodiid toimib bakteritesse C.trachomatis'esse ja viirus-
tesse 30 sekundi jooksul, on hasti talutav silmas ja puudub ra-
vimresistentsuse tekke oht, sobib 1,25% poliividoonjodiid esimese
valiku preparaadina Credé' profiilaktikaks (Assadian jt. 2002).

Teises uuringus on Kramer jt. (2006) niidanud, et poliividoonjo-
diid ei avalda méju vastsiindinute kilpnaarmefunktsioonile. Parast
1,25% poliividoonjodiidi silmatilkade manustamist jdid nii joodi
eritumine uriiniga kui TSH tase vastsiindinuil flisioloogilistesse
piiridesse.

Ohutust kinnitas ka jargnev uuring, mis
viidi 1abi 50 vastslindinuga, kel kasuta-
ti 2,5% poliividoonjodiidi silmatilku
Credé' profiilaktikaks. Kontrollgru-
piga vorreldes ei leitud markimis-
védarseid erinevusi (p=0.09) TSH
tasemes (Zbojan jt.2004).



Preoperatiivne silma antiseptika poliividoonjodiidiga
Silmakirurgias kasutatakse antiseptikaks paljusid erinevaid aineid.
Tanu heale taluvusele silmas ja kdrgele antimikroobsele efektiiv-
susele on poliividoonjodiid seatud preoperatiivse silma antisepti-
ka standardiks (Kramer jt. 2006). Kui polividoonjodiidi kasutada
paikse antiseptikumina nt. kaekirurgias, sarvkesta siirdamisel voi
glaukoomi opereerimisel, vdhendab see postoperatiivse endoftal-
miidi esinemissagedust. Poliividoonjodiid on selgelt efektiivsem
kui lokaalantibiootikumid véi hébenitraat. Nagu eelpool mainitud,
on polividoonjodiidil lai toimespekter ja puudub resistentsuse tek-
ke risk. Kontsentratsioonides 1.25% ja 2.5% on ta hasti talutav
ega imendu slisteemselt.

Bakterid voivad tungida liigestesse, kutsuda esile poletikulise
reaktsiooni ja p6hjustada septilist artriiti. Kbige sagedamini satu-
vad septilist artriiti péhjustavad bakterid liigesesse hematogeensel
teel. V6imalik on ka liigesesse sattumine trauma tagajarjel vdi lii-
gesesiseste injektsioonide tagajarjel. Kbdige sagedamini infitseerub
polveliiges, mis moodustab umbes 50% kdigist juhtudest.

Agedat septilist artriiti pdhjustavad enamasti bakterid nagu Stap-
hylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, B-grupi streptoko-
kid voi gonokokid (gonorroa tekitajad). Monikord véivad liigesein-
fektsiooni pdhjustada mikroorganismid, mis pdhjustavad AIDS-i,
B-hepatiiti, mumpsi véi punetisi. Kroonilist septilist artriiti esineb
harvem ja seda pbhjustavad sagedamini sellised mikroorganismid
nagu Mycobacterium tuberculosis ja Candida albicans.

Liigeseddnde sisenedes katavad mikroobid esialgu siinoviaal-
membraani ja kutsuvad harilikult esile pdletikulise reaktsiooni
slinoviaalrakkudes, mis satuvad hélpsasti siinoviaalvedelikku.
Siinoviaalmembraani hiiperplaasia kujuneb 5-7 pédevaga ja tsii-
tokiniinide vabanemine p6hjustab proteogliikaanide ja kollageeni
hiidroliisi, liigesekdhre kahjustumist ja isegi luukadu. Et valtida
traumajargset kontaminatsiooni vdi ravida bakteriaalset liigese-
infektsiooni, tuleks nii ruttu kui véimalik paigaldada dreen(id) ja
manustada antimikroobseid ravimeid nii paikselt kui slisteemselt.
Samas tuleb arvesse vdtta lokaalsete antiseptikumide vdimalikke
kérvaltoimeid.

Miiller ja Kramer (2005 ja Kramer jt. 2002) viisid I3bi in vitro uu-
ringu maaratlemaks antiseptikumide efektiivset kontsentratsiooni,
mis tagaks bakterite hdvitamise liigesekdhre juuresolekul, ja hin-
damaks kondrotsiiiitide biokeemilist reaktsiooni sellisele ravile.
Uuringus kasutati veise metakarpofalangeaalliigese seesamluid,
et demonstreerida erinevate antiseptikumide (poliividoonjodiid,
oktenidiin, PHMB ehk poliiheksaniid) méju kdhrerakkude aineva-
hetusele.

Leiti, et 0.5% poliividoonjodiid, 0.005% poliiheksaniid ja 0.005%
oktenidiin héavitasid liigesekdhre juuresolekul tdhusalt mikroobe
(S.aureus ja E.coli).

Testitud antiseptikumide inhibeerivat ja stimuleerivat mdju kéhre
metabolismile maarati S-sulfaadi liitmisega, et markeerida vars-
kelt siinteesitud proteogliikaane.

Oktenidiini ja PHMB (poliiheksaniidi) toime tagajérjel vihenes S-
sulfaadi inkorporeerimine (liitmine) 10-20% vérra, mis peegeldab
proteogliikaani siinteesi stimulatsiooni. Tdiendav uuring, mis uuris
autentse Braunol® lahuse kasutamist samal eesmérgil andis vor-
reldavad tulemused Braunol® lahuse puhul 1:10 ja 1:20 lahjendu-
ses (Miiller ja Kramer 2007, avaldamata).

Poliividoonjodiidi on suurepédrane alternatiiv septilise artriidi anti-

septilises ravis. Poliividoonjodiidi suured lahjendused (alla 1%) ja
lihikesed toimeajad (alla 30 minuti) ei kahjusta kéhrerakke.
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Kusimused ja vastused
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Preoperatiivseks silma antiseptikaks (nditeks kaeldikus) véib
Braunol® lahust lahjendada nn.balansseeritud soolalahusega
(BSS® lahusega) 1:3 kuni 1:6 (1:3 tdhendab 1 osa Braunol®
pluss 2 osa BSS® lahust, 1:6 tdhendab 1 osa Braunol® pluss 5
osa BSS® lahust).

Braunol® lahuse stabiilsust on uuritud lahjendustes 0.9% naat-
riumkloriidiga 1:2 kuni 1:100 ja selle p6hjal voib talle anda
sdilivusajaks mainitud lahjendustes kuni 4 nidalat (stabiilsus-
parameetrid: joodisisaldus ja pH véartus, toatemperatuuril).

BB.Braun poliividoonjodiidi sisaldavad tooted on ravimprepa-
raadid (registreeritud ravimid). Seet6ttu tohib neid kasutada
ainult pakendi infolehes dra toodud registreeritud néidustus-
tel.

Tidipiline poliividoonjodiidi preparaatide (eriti salvi) ndidustus
on infitseeritud haava ravi.

Hiidrokolloidid on sidemed, mis sisaldavad geelimoodusta-
vaid aineid nagu nditeks karboksiimetiltselluloos (NaCMC)
ja zelatiin, mis on harilikult kombineeritud poliiuretaankilega.
Kuna hiidrokolloidsidemed on oklusiivsed, piiravad nad hapni-
ku juurdepddsu haava, mistdttu sellised sidemed ei ole sobivad
infitseeritud haavade ravis.

Pollividoonjodiidi preparaatide kasutamisel on soovitav side-
mevahetus minimaalselt 1 x pdevas, samas kui hiidrokolloidsi-
demeid voib haavale asetada 4-5 paevaks.

Seega ei ole arukas neid tooteid samaaegselt kasutada, kuna
hiidrokolloidsidemed ei sobi infitseeritud haavale ja on liiga
kallid, et neid iga paev vahetada.

Kui poliividoonjodiidi vesilahuseid kasutatakse haava loputa-
miseks enne hiidrokolloidsideme kasutamist, ei esine eeldata-
vasti mingeid reaktsioone, kuid kuna meil puuduvad konkreet-
sed kliinilised uuringud selle kohta, ei saa me anda soovitusi.

Termin ,standardiseeritud poliividoonjodiidi lahus" iseloo-
mustab selle preparaadi erilist ravimvormi, mis tahendab, et
on tagatud pisiv ja lhtlane vaba joodi vabanemise tase kogu
kolblikkusaja valtel ja Uhtlasi garanteeritud, et toimeaine
.vaba joodi" piisav hulk tagab kiillaldase kaitse lahuse vdima-
liku eksogeense kontaminatsiooni eest haiglas. Alates kahek-
sakiimnendatest ja Gheksakiimnendatest on ilmunud mitmeid
publikatsioone sellest, kuidas ,standardiseerimata” poliivi-
doonjodiidi preparaadid on USA-s p&hjustanud juhuslikku ek-
sogeenset kontaminatsiooni teatud tiilipi pseudomoonasega
(Pseudomonas cepacia) ja samuti valepositiivseid laborivastu-
seid saastunud t6ovahendite tottu véi lausa patsientide reaal-
set infitseerimist nende mikroobidega - hilisem analiilis naitas,
et vaba joodi tase nendes preparaatides oli ainult 1 ppm ringis
(Berkelman jt.1981).

Atemnkengi jt. (2006) publikatsiooni vétmesdnum on, et Brau-
nol® vastab kdigile ohutuse ja téhususe kriteeriumitele toim-
ides korgekvaliteediliselt kogu kolblikkusaja valtel.

Seda on tdestanud kaks erinevat ja sdltumatut kasitlust:

I Filsikalis-keemiline kasitlus (professor Jacqueline Plaizier-
Vercammen, Free University of Brussels): suurim vaba joodi
sisaldus on Braunol® lahusel, talle jargneb standardiseeri-
tud Betadine® ja kdige madalamate nditajatega on stan-
dardiseerimata Betadine®;

I Mikrobioloogiline kisitlus (professor Anette Schuermans,
Catholic University of Leuven): on véimalik niidata, et
tlalmainitud fisikalis-keemilist vaatlust vaib hélpsasti
tle kanda nimetatud kolme poliividoonjodiidi lahuse mik-
robioloogiliselt hinnatavasse kditumisse vastavalt nende
lillatavale antimikroobsele aktiivsusele S.aureus’e suhtes:

Braunol® ilmutab véga kiiret toime algust juba 15 sekundiga,
samal ajal kui kaks Ulejddnud preparaati hakkavad toimima
«alles" 60 sekundiga ja isegi siis jadb standardiseerimata pre-
paraadi puhul logaritmilise reduktsiooniteguri vaartus alla 5.



Ehkki neid tulemusi voib kliinilise praktika seisukohast hinna-
ta ,suhtelise tdhtsusega” asjaoludeks, nditavad nad selgelt, et
Braunol® on absoluutselt vérreldav konkureerivate toodetega
ja omab isegi antud kontekstis tdiendavaid eeliseid, mis puu-
dutavad efektiivsust ja kasutamise ohutust.

Teave puudub, sest poliividoonjodiidi allergeensus on darmiselt
madal, mis on tingitud tema keemilisest reaktiivsusest ja joodi
redokspotentsiaalist; taandav degradatsioon on kiire. Poliivi-
doon ise kui joodi kandja ei oma meile teadaolevail andmeil
mingeid allergeenseid omadusi.

Avatud Braunol® on kasutuskdlblik kuni pakendietiketile triiki-
tud kolblikkusaja I6puni tingimusel, et pudel suletakse iga kord
vahetult parast kasutamist, sdilitatakse lihtlasel temperatuuril
ja kasutatakse kontrollitud hiigieenilistes tingimustes.
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Lisainfo

Plekkide eemaldamine

Kasutusjuhendi osana vastab B.Braun ka kiisimustele, mis puu-
dutavad joodi sisaldavatest naha ja limaskesta antiseptikumidest
tingitud plekkide valtimist riietel, voodilinadel ja pdrandakatetel.
Riietelt ja voodipesult eemalduvad joodiplekid tdielikult Ghekordse
tavaprogrammiga pesuga koduses pesumasinas kasutades kiilma
veega eelpesu ja harilikke pesuvahendeid.

Varvilised nahaantiseptikumid on asendamatud operatsioonivilja
markeerimiseks. Varvilisi alkoholi sisaldavaid naha antiseptikume,
mis satuvad pdrandale, peab otsekohe puhastama, vastasel juhul
vdib varvaine imbuda plastikust pdrandakattesse ja seda ei saa
hiljem eemaldada.

Poliividoonjodiidi plekkide eemaldaja sisaldab naatriumtiosulfaati,
mis keemilise redoksreaktsiooni kdigus muudab pruuni elemen-
taarse joodi varvituks jodiidiks. Selle reaktsiooniga on vdimalik ta-
gada ainult varskete, veel niiskete laikude varvituks muutmine. Kui
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elementaarne jood on imbunud materjali sisse (pérandakate voi
meditsiiniline inventar), ei joua tiosulfaat selleni ja ndhtav plekk
jaab piisima, olgugi et ta voib aja jooksul pleekida nditeks tugeva
paikesevalguse toimel.

Seet6ttu tuleb parast poliividoonjodiidi plekkide teket pérandatele
voi haiglainventarile plekid otsekohe vérvitustada poliividoonjo-
diidi plekieemaldajaga.
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Kirurgiliste instrumentide kaitsmine

Kirurgilised instrumendid, anumad ja neerukausid, mis puutuvad
kokku poliividoonjodiidi sisaldavate lahustega operatsiooni ajal
voi osakonnas, tuleb enne kérvale asetamist ja enne sterilisatsioo-
ni saatmist piihkida ile naiteks vatitampooniga. Kui lahusel las-
takse kuivada, voib jood korrodeerida isegi vaga kdrgekvaliteedilist
kirurgilist terast, mille tagajdrjeks on kardetud punktkorrosioon.

Ulalkirjeldatud abindud kirurgilise instrumentaariumi kaitsmiseks
kdivad ka kloriidi sisaldavate infusiooni- ja irrigatsioonilahuste
kohta nagu néiteks fiisioloogiline soolalahus voéi Ringeri lahus.
Kloriide vbivad sisaldada ka kehavedelikud nt.veri.

R

Epikutaanse testi komplektid

Allergiliste reaktsioonide teket antiseptikumidele ei saa kunagi
tdielikult valistada. Kahtluse korral, et B.Brauni antiseptikum vdis
olla toksilis-arritava voi allergilise reaktsiooni péhjustajaks, pakub
tootja epikutaanse testi komplekti dermatoloogidele/allergoloogi-
dele. Komplekt sisaldab plaastrina kéiki antiseptikumi komponente
dermatoloogiliselt vastavas kontsentratsioonis, et selgitada valja,
kas kahtlus on péhjendatud vdi mitte.
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