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Kokkuvote

Nuddisaegses kirjanduses ilmunud andmete pohijal ja kliinilisi kogemusi arvestades
vorreldakse praegusel ajal peamiselt antiseptiliseks profiilaktikaks ja
haavainfektsioonide raviks kasutatavaid toimeaineid. Akuutsete infitseeritud voi
koloniseeritud haavade puhul on pohimotteliselt samavaarsed PVP-jood ja
oktenidiinil baseeruvad antiseptikumid, kusjuures eraldi on valja toodud mélema
toimeaine eriparad ja tugevused. Krooniliste raskesti paranevate haavade puhul on
esimese valiku toimeaine poliiheksaniid. Loetletud on ka haavade antiseptikaks
mittesobivad vahendid.

1. Eesmark

Kaasaegse teaduse seisukohtade ja kliiniliste kogemuste pGhjal peavad erinevate
teadusharude ja maade spetsialistid andma haigusjuhust lahtuvalt soovitusi
antiseptiliste toimeainete eesmargipadraseks kasutamiseks akuutsetel ja kroonilistel
haavadel. Takistuseks osutus see, et tanaseni ei ole labi viidud randomiseeritud
kliiniliselt kontrollitud topeltpimeuuringuid Gldtunnustatud parameetritega,
vordlemaks antiseptilise haavaravi kahte meetodit, mis véimaldaksid anda
hinnanguid spetsiifilise uuringu alusel. Esimeseks sammuks selles suunas on
prospektiivne, Uhekeskuseline, randomiseeritud, kontrollitud ja paralleelgruppides
labiviidud, osaliselt avatud kliiniline uuring, kus kasutati liposomaalset PVP-joodi
hiidrogeelina voi kloorheksidiini sisaldavat marlisidet infitseerumata varsketel mesh
graft siirikutel 3 pdeva (pdletushaavade puhul) v6i 5 paeva jooksul (teiste haavade
puhul) 21 vGi 14 patsiendil. Siinjuures osutus hiidrogeel markimisvaarselt paremaks
marlisidemest tanu tugevamale toimele neoepitelisatsiooni faasis®%. Kuna andmed
haavaantiseptikumide kohta on mitterahuldavad, selgitatakse jargnevalt vilja
toimeaine, mis vastab kdige paremini nduetele, nagu kindel lai toimespekter, toime
kiire saabumine, efektiivsus orgaaniliste lisandite korral, haavaparanemise
soodustamine, piisav raku- ja koetaluvus, allergeensuse, anafiilaksia ja resorptiivsete
riskide ning resistentsuse kujunemise puudumine. Loppjareldused pdhinevad eeskatt
efektiivsuse ja taluvuse in vitro leidudel ning kliinilistel kogemustel.

2. Haavade antiseptika ndidustused

Haava antiseptikume tohib kasutada ainult tapselt ndidustusest lahtuvalt. Vastasel
korral voivad tekkida haavaparanemise haired.

Haavade vahene mikrobiaalne kontaminatsioon voi kolonisatsioon esineb praktiliselt
alati, on ajaliselt sGltuv avatud operatsiooni pinnast ja tGldhinnangu pdhjal tahtsusetu



haavaparanemise protsessi suhtes, erandiks on nt isheemilised haavad diabeetilise
jalahaavandi puhul véi haava kolonisatsioon MRSA-ga (metitsilliinresistentne
Staphylococcus aureus), mida tuleb kindlasti ravida hospitaliseeritud patsientidel
mikroobide saneerimise kaigus, kuna vastasel korral toimub moéddapdasmatult
rekolonisatsioon séltuvalt vastupanuvdimest, virulentsusest ja sissetunginud
mikroobide kogusest®’. P8letushaavadega patsientide ravimisel on hidavajalik
haavainfektsioonide varajane preventsioon suurte haavapindade arvatava
kontaminatsiooni korral. Kuigi poletushaavad on peaaegu mikroobivabad, on surnud
koed ja moodustuv eksudaat ideaalne s66de bakteritele ja seentele®.

Haigustekitajatega saastunud traumaatilisi haavu kui ka infitseeritud haavu, millega
kaasnevad uldised kliinilised simptomid, tuleb antiseptiliselt ravida jargmistel
pohjustel:
e Senikaua kui haav on koloniseeritud, v6ib kujuneda infektsioon.
e Senikaua kui haav on infitseeritud, ei I6pe v&i aeglustub (puudulik
paranemine) haava paranemisprotsess.
e Haavainfektsioon vdib sliveneda ja ebasoodsas olukorras kujuneda sepsiseks.
e Multiresistentsete mikroobide (nt MRSA) poolt koloniseeritud voi
infitseeritud haav tuleb saneerida, et takistada mikroobide paljunemist.

Haavinfektsioonide puhul eristatakse primaarset ja sekundaarset haavainfektsiooni.
Traumaatilised vigastused, eeskatt hammustushaavad, liiklustraumad ja
torkevigastused, on primaarse kontaminatsiooni mehhanismi tottu (mikroobi
kandumine stigavale) infektsioonist darmiselt ohustatud. Sel pdhjusel on saastunud
vigastushaavade esmane antiseptiline hooldus haavainfektsiooni profiilaktika
eelduseks. Primaarsete infektsioonide erijuhuna tuleb vaadelda postoperatiivseid
haavainfektsioone, mis tldjuhul tekivad operatsiooni ajal.

Sekundaarsete haavainfektsioonide korral infitseeritakse juba olemasolev haav (nt
krooniline haavand, sekundaarselt paranevad haavad, pdletushaavad).

Diagnoositud haavainfektsioonide korral tuleb kinni pidada jargmistest
pohimotetest:

e Lokaalselt piirdunud infektsioone tuleb ravida antiseptikumidega.*)

e Haavainfektsioone algava lldinfektsiooniga kui ka selgelt valjendunud
sisteemset infektsiooni (sepsis) tuleb ravida slisteemsete
antibiootikumidega, vajaduse korral kombineeritult antiseptikumidega.

*) Erandiks on teatud infektsioonid, mille puhul tuleb arvestada kiire eluohtliku
generaliseerumisega, nagu naiteks staflilokokkinfektsioon karbunkulina
kesknarvististeemi viivate veenide ja limfiteede piirkonnas (enamasti tlalGualuu
piirkonnas) kui ka streptokokkidest pohjustatud dge nekrotiseeruv fastsiit. Neid
vorme ravitakse alati varakult suurte sisteemsete annustega ja tdiendavalt
antiseptiliselt. Koikidel juhtudel tuleb kdigepealt kirurgiliselt saneerida haiguskolle.

3. Haavade antiseptilised toimeained

3.1. Toimeained liihiajaliseks kasutamiseks mikrobiaalse kontaminatsiooni
korral (nt parast traumat) voi koloniseeritud véi infitseeritud akuutsetel
haavadel.



Eesmargiks on haigustekitaja eliminatsioon peale kontaminatsiooni voi vastavalt
kolonisatsiooni voi infektsiooni korral.

Toimeaine valiku kriteeriumiteks on kindel bakteritsiidne toime vastavate
haigustekitajate suhtes, toime kiire saabumine ning piisav objektiivne ja subjektiivne
taluvus ilma kliiniliselt oluliste k&rvaltoimeteta®?.

Traumaatiliste voi infitseeritud haavade hoolduse pdhimote seisneb haava
kirurgilises puhastamises nekrootilisest vdi kahjustunud koest koos jargneva
antiseptika ja haava sidumisega’™. Kahjuks tehakse ikka ja jalle viga, et haava
toodeldakse primaarselt antiseptiliselt voi tahetakse farmakoloogiliselt soodustada
granulatsiooni ja epitelisatsiooni (salvide ja haavakatetega), iima haavade eelneva
kirurgilise, ensiimaatilise vdi probleemsete haavade korral biokirurgilise
puhastamiseta (ravi toukudega).

Kui hilisstaadiumis ilmneb haavaparanemise hadirena kuiv nekroos, on vale igasugune
lokaalne ravi peale kirurgilise nekrosektoomia. Kui haav on puhas, vaba katetest ja
koorikutest, tuleb soodustada granulatsiooni. Kui haava p&hi on taitunud
granulatsioonkoega, tuleb stimuleerida epitelisatsiooni.

Saastunud vigastushaavade puhul piisab hea ligipdasu ja sailinud koeperfusiooni
korral Gldjuhul Ghekordsest antiseptikast. Kliiniliselt valjendunud haavainfektsiooni
korral on antiseptiliste vahendite kasutamine vajalik senikaua, kui esinevad
haavainfektsiooni simptomid, st tldjuhul mitte kauem kui 2-6 paeva°.

Poliividoon-jood

Poliividoon-joodil on kindel bakteritsiidne toime grampositiivsete ja
gramnegatiivsete bakterite, seente ja algloomade suhtes, pikema toimeaja korral ka
spooride12 ja mitmesuguste viiruste vastu.

Jodofooride eeliseks on kiirelt avalduv bakteritsiidne toime (ilma orgaanilise
lisandita 30 sek jooksul in vitro), mis ei erine oktenidiinist”” >, Toime kestab
senikaua, kui on ndha joodi olemasolu pruuni varvuse jargi.

Séltuvalt lisanditest on taheldatud jargmisi eriparasid. Nii PVP-joodi kui
oktenidiini/fenoksletanooli kombinatsiooni puhul sailib lahjenduses 1:20 1-tunnise
toimeaja jooksul efektiivsus 0,2% veise seerumialbumiini kui ka kdhre juuresolekul,
kusjuures albumiinilisandi korral oli PVP-joodi toime S. aureuse suhtes 3-4 Ig
kérgem”’lg. Ka 10% defibriniseeritud lambavere lisamisel taitis PVP-jood efektiivsuse
nduded probleemideta”. Katses 10% veise seerumialbumiini lisandiga kui ka
kombinatsiooniga 4,5% defibriniseeritud lambaverd+4,5% veise
seerumialbumiini+1% mutsiini pikenes PVP-joodi ndutav bakteritsiidne toimeaeg > 5
lg 10 min jooksul. Oktenidiini/fenoksiietanooli kombinatsiooni korral pikeneb 10%
defibriniseeritud lambavere, 10% veise seerumialbumiini, 1% mutsiini kui ka
kombinatsiooni 4,5% defibriniseeritud lambaverd+4,5% veise seerumialbumiini+1%



mutsiini lisamisel toimeaeg C. albicansi suhtes samuti 10 minutini, kusjuures 1%
mutsiini lisandi korral saavutati 10 minuti jooksul reduktsioon 3,6 Ig vérra®’.

Erinevalt oktenidiinist ei ole jodofooridel valikulist toimet (bakterite spoorid,
algloomad).

In vitro katsetes on naidatud, et jodofoorid on bakteritsiidse toime korval véimelised
inhibeerima bakteriaalsete toksiinide aktiivsust ja ekspressiooni. Toestati
mediaatorite liigse vabanemise parssimine inimese immuunefektorrakkudest,
aktiveeritud poletikurakkude sissevoolu vahenemine ja kudesid kahjustavate
ensliimide inaktivatsioon. Seelabi saavutavad jodofoorid antiseptilise toime kdrval
ka lisatoimekvaliteedi’®*.

Jodofoore taluvad koed paremini kui oktenidiini/fenokstietanooli kombinatsiooni vai
kloorheksidiini sisaldavaid preparaate ning hetkel liletavad neid kudede taluvuse
suhtes ainult poliiheksaniid ja tauroliin. Seetdttu on jodofoorid valiktoimeaine
lGhiajaliseks kasutamiseks infektsioonide ja saastunud traumaatiliste akuutsete
haavade korral, neid vGib aga kasutada ka sligavate haavade, samuti kehaddnte (nt
pleuraempiieemi, intra- ja retroperitoneaalse abtsessi korral) lihiajaliseks
loputamiseks, sel juhul on haid tulemusi saavutatud lahjenduse 1:10 kasutamisel.
Veel ks kasutamisv@imalus on lokaalne aplikatsioon nt enne sooleldigu resektsiooni
ja parast anastomoosi. Koedratduke ohu t6ttu ei soovitata kasutada pdletushaavadel
pdrast transplantatsiooni (alternatiiviks on nt poliheksaniid). Loomkatsete ja
kliiniliste uuringute pd&hjal ei tohi peritoneaalloputust talumatuse ohu tottu labi viia
poliividoon-joodiga (PVP sadestumine maksa retikuloendoteliaalsiisteemi (RES),
mesoteeli hdvimine armistumisega, happe-leelistasakaalu haired)'®7®.

Jodofoore kasutatakse ka pre- ja postoperatiivse antiseptikumina. Pollvidoon-jood
on esimese valiku preparaat enne silmal&ikusi*®®*"%7*,

Eriolukord on infektsiooni profiilaktika juhuslike torke- vdi Idikevigastuste puhul, kui
kaasneb HIV, HBV ja HCV llekande oht. Peale verejooksu esimest faasi kasutada 39%
w/w etanooli/2-propanooli kombinatsioonis poliividoon-joodiga esimese valiku
preparaadina’.

Kailikud taluvad hasti 0,5% pollividoon-joodi intraartikulaarset manustamist, mida
tOestati in vitro leiuga kdhres®!, nii et siinkohal avanevad uued jodofooride
kasutamisvdimalused.

Loomkatsetes puudus jodofooridel allergeenne toime, vaga harva on véimalikud
allergiad inimesel'’. Varem sageli taheldatud nahaarritused ja valulikkuse voib
kirjutada vahepeal iganenud preparaadi “jooditinktuuri” (jood/jodiid etanoolis)
arvele.

Genotoksilisi, kartsinogeenseid ja teratogeenseid toimeid pole teada™’.



Poliividoon-joodi viimisel liposoomi vormi paranes samasuguse efektiivsuse juures
markimisvaarselt kudede taluvus. TGestust leidis isegi proliferatsiooni soodustamine
in vitro. Seelibi avanevad jodofooride uued kasutamisvdimalused>*>2.

Poliividoon-joodi kasutusalad vastavalt eriala- ja kasutusjuhistele:
e Uhekordne kasutamine:

- Tervikliku naha vélispinna desinfektsioon.

- Limaskestade antiseptika, nt enne operatsioone, biopsiat,
injektsioone, punktsioone, vereproovide votmist ja pdiekateetri
paigaldamist.

e Korduyv, ajaliselt piiratud kasutamine
- Antiseptiline haavaravi (nt lamatis, sdarehaavand), pdletused.
- Infitseeritud ja superinfitseeritud dermatoosid.

e Higieeniline ja kirurgiline katedesinfektsioon

Pollividoon-joodi salvi kasutusalad vastavalt eriala- ja kasutusjuhistele: korduyv,
ajaliselt piiratud kasutamine kahjustatud nahal antiseptikumina, nagu nt decubituse
(lamatise), ulcus crurise (sddrehaavandi), pindmiste haavade ja pdletuste,
infitseeritud ja superinfitseeritud dermatooside korral.

Jodofooride kasutamise vastunaidustused on jargmised: kilpnaarme uletalitlus,
Duhringi herpetiformne dermatiit, Gilitundlikkus joodi suhtes ning kasutamine enne
ja parast radiojoodravi.

Praktilisel kasutamisel tuleb jalgida, et tekstiili madrdumisel saaksid plekid
digeaegselt eemaldatud. Uldjuhul saab jodofoorid eemaldada sooja vee ja seebiga.
Raskemate plekkide eemaldamiseks vBib kasutada nuuskpiiritust voi
naatriumtiosulfaadi lahust.

Jargmistes olukordades tuleb kasutamist hoolikalt kaaluda ja vajadusel kontrollida
kilpndarmefunktsiooni: kilpnadarme viahene sdolmelisus (autonoomia valistamisel voib
kasutada), rasedus, imetamine, suurtel pindadel kasutamine enneaegsetel ja
vastsindinutel ning kuni 6-kuustel imikutel.

PVP-joodil baseeruvate ravimpreparaatide puhul tuleb arvestada, et soltuvalt
galeenikast ja toimeaine kontsentratsioonist preparaadis voib vaba joodi sisaldus
varieeruda, mis véib mdjutada toimet vastaval kasutusalal. Seetdttu peab preparaadi
standardiseerimise kvaliteet olema sertifitseeritud. Naiteks Betaisodona’ (v&i
Betadine) puhul sailib peale pakendi avamist Gihesugune farmatseutiline kvaliteet
kogu kélblikkusaja valtel (5 aastat).

Oktenidiinvesinikkloriid

Oktenidiinvesinikkloriid on pindmiselt aktiivne toimeaine, mida kasutatakse kas
kombinatsioonis 2% fenokslietanooliga voi ainsa toimeainena (kosmeetikas).
Bakteritsiidselt toimib nii grampositiivsetesse ja gramnegatiivsetesse bakteritesse kui
ka seentesse, lisaks teatud viirustesse. Spooride ja algloomade vastane toime
puudub11’34.



Lahjenduste kasutamisel nt loputusteks tuleb séltumata antiseptikumist igal juhul
jargida tootja ettekirjutusi, et tagada kindel efektiivsus ja viltida kdrvaltoimeid?®.
Erinevalt jodofooridest jadb oktenidiin/fenoksiietanoolil pdhineva 1:1 lahjenduse
toimeaeg ilma orgaanilise lisandita MRSA-tiivest soltuvalt vahemikku 30 sek kuni >
5 min®. Teiste vegetatiivsete haigustekitajate puhul avaldub tiielik toime alles 5
minuti parast®.

Pole teada kartsinogeenseid, mutageenseid, teratogeenseid, embriiotoksilisi ega
viljakust kahjustavaid toimeid.

Haavadel ja vaginaalsel kasutamisel pole resorptsiooni taheldatud'. Nahakaudsel
manustamisel katseloomadele ei iimnenud sarnaselt PVP-joodil pShinevate
antiseptikumidega mingeid slisteemseid kdrvaltoimeid, sh neurotoksilisi reaktsioone
(Kramer et al. in Vorb.). Seega puuduvad praeguste seisukohtade pdhjal toksilis-
resorptiivsed riskid.

Kasutuselolevate oktenidiin/fenokstietanooli kombinatsioonide tsito- ja
koetoksilisus on suuremad kui jodofooridel ja polliheksaniidil ning ligikaudu
samavaarsed hoorheksidiinigaZS. Sellele leiule radgivad vastu kliinilised kogemused -
edukas marrastus-, hammustus- ja |Idikehaavade esmane antiseptiline hooldus, 1:1
lahjendatud lahuse kasutamine pdletushaavadel ning 1:5 lahjenduse kasutamine
kdhuddne loputuseks®. Rakukultuuris tehti tllatavalt kindlaks, et lahjendamata
oktenidiini preparaat oli vorreldes lahjendatud lahusega vahem tsiitotoksiline
(Kramer et al., in Vorb). Véimalik, et see selgitab vastukdivaid andmeid seniste in
vitro leidude (mis saadi lahjendatud oktenidiini lahustega) ja kliiniliste
tahelepanekute vahel.

Kuna jodofoorid voeti kliinilises praktikas kasutusele kolm aastakiimmet varem
(1956) kui toimeaine oktenidiin, on jodofooride kohta rohkem publikatsioone,
sealhulgas erinevaid hinnanguid.

Oktenidiini kasutamine kombinatsioonis fenokslietanooliga vastavalt eriala- ja
kasutusjuhistele:

e Korduyv, ajaliselt piiratud limaskestade ja piirneva naha antiseptika enne
diagnostilisi 16ikusi ja operatiivseid sekkumisi — anogenitaalpiirkonnas
(vagina, vulva ja glans penis), ka enne pdiekateetri paigaldamist, samuti
suud0ones, ajaliselt piiratud toetavaks raviks interdigitaalmiikooside korral
ning adjuvantseks antiseptiliseks haavaraviks.

Vastunaidustused: oktenidiini kombinatsioonis fenokslietanooliga ei tohi kasutada
kdhudone (nt intraoperatiivselt) ja kusepodie loputamiseks ning trummikilel. Ravimit
ei tohi kasutada Ulitundlikkuse korral toimeaine vOi abiainete suhtes. Oktenidiini
puhul tUhistati vastunaidustus “kasutamine alla 8-aastastel lastel” 2003. a BfArMi
poolt.



Oktenidiini ja poliividoon-joodi sisaldavate preparaatide kasutamine kinnisel
haavaravi meetodil, nt seoses sidumise ja spetsiaalsete haavakatetega, tuleb labi viia
ainult vastavalt tootja soovitustele (tapselt jargida).

3.2 Toimeained korduvaks kasutamiseks kroonilistel halvasti paranevatel voi
tundlikel haavadel.

Eesmark on katkestada circulus vitiosus (“ndiaring”) “kolonisatsioon-infektsioon-
rekolonisatsioon-reinfektsioon-haavaparanemise aeglustumine”.

Krooniliste haavade ravi otsustavaks eesmargiks on lokaalsete ja slisteemsete
haavaparanemist takistavate faktorite kdrvaldamine. Tahtsamate ravipdhimotete
hulka kuuluvad vaegusseisundite (vaegtoitumine ja verevarustushaired)
kdrvaldamine, pohihaiguse optimaalne ravi, voimaliku haavaparanemist takistava
ravimi valjaselgitamine, voitlus slisteemsete infektsioonide vdi haavainfektsiooniga
ning nekroosi ja haavakooriku eemaldamine haavapuhastuse teel, samuti optimaalse
haavakeskkonna saavutamine haavaparanemise soodustamiseks (eriti haava
staadiumile vastavate haavakatetega). Falanga kirurgilise haavaravi kontseptsioon on
esitatud algoritmina, mis lahtub igakiilgselt kaasaegsetest seisukohtadest. Plastilises
kirurgias lisandub eripara, et haavapinna hindamise voimalus otsustab vajamineva
operatiivse sekkumise. Armi moodustumise riski tottu koos kontraktuuri
kujunemisega on soovimatu uleliigne granulatsiooniprotsess pikema kestva
konservatiivse antiseptilise ravi kaigus.

Poliiheksaniid

Poliiheksaniidi bakteritsiidne toime avaldub tekitajast ja kontsentratsioonist
soOltuvalt vordlemisi aeglaselt (0,04%-line in vitro 5 — 20 minuti jooksul).
Poliiheksaniid ei toimi spooride ja viiruste vastu. Akantamoobide vastast toimet
kasutatakse akantamodbkeratiidi ravis.

Kudede hea taluvuse tottu, mille pohjuseks on selektiivne toime, mis haarab
bakteriaalse rakumembraani happelisi lipiide ja ainult vahesel maaral inimese
rakumembraani neutraalseid lipiide, ning kliiniliselt markimisvaarse haavaparanemist
soodustava toime tottu on poliiheksaniid liigitatud esimese valiku preparaadiks
raskesti paranevate krooniliste v6i vdaga tundlike haavade (nt 2. astme
poletushaavad) puhul ning ka loputusteks. Lihiajaline polividoon-joodi kasutamine
on lubatud nt poletushaavadel enne transplantatsiooni véi haavandil ravi alguses.
Kuna poliheksaniidiga vorreldes ei soodustata see haavaparanemist, vdib edasist
ravi jatkata polliheksaniidi sisaldavate preparaatidega.

Kaasaegsetest seisukohtadest Iahtuvalt ei imendu poliiheksaniid molekuli suuruse
tottu ja avaldab seetdttu toimet liksnes manustamiskohal. Senised uuringud
toetavad seda arvamust (Roth, pers. Mitt).

Esimesed eksperimentaalsed t60d radgivad poliheksaniidi kokkusobivusest
kaasaegse niiske haavaravi erinevate komponentidega (eriti alginaadid ja hidrokiud,
- pers. Mitt. U.Brunner, G. Kammerlander, T. Eberlein, C. Putz, T. Nolte, H.-M. Seipp).



Hea taluvuse ja arritava toime puudumise tottu on véimalik kasutada poolkinnisel ja
kinnisel haavaravi meetodil*>.

Loomkatsete leidude pdhjal on poliiheksaniidi kasutamine peritoneaalloputuseks
sarnaselt jodofooridega talumatuse tottu kaasaegsete seisukohtade jargi
vastuniidustatud®’. Samal p&hjusel ei tohi politheksaniidi kdhretoksilisuse t&ttu
kasutada antiseptiliseks liigeseloputuseks tavalises antiseptilise kontsentratsiooni
vahemikus (0,04 ja 0,02%)*.

Saksamaal ja Austrias on poliiheksaniid antiseptiliste valmislahuste Idhtematerjaliks.
Sveitsis on registreeritud nii kontsentraat kui ka valmislahus. Lisaks on saadaval
haavaloputuslahus, mis sisaldab pindaktiivset ainet
undetsileenamidoproplilbetaiini ja konserveeriva vahendina poliiheksaniidi
(kombineeritud preparaat) haavade puhastamiseks, niisutamiseks ja mikroobide
valjauhtmiseks ning mis on teavitatud kui

IIb klassi meditsiiniseade. Uuem retseptuur (poliheksaniid-silmatilgad,
poliheksaniid-silmasalv, poliheksaniid-ninapihus, poliheksaniid-kuristuslahus)
nditab selle hasti toimiva ja talutava aine kasvavat tahtsust.

Kasutusalad vastavalt kasutusjuhistele:
Haavade ja haavasidemete puhastamiseks ja dekontaminatsiooniks, niisutamiseks ja
niiskuse sdilitamiseks.

Poliiheksaniidi preparaatide vastunaidustuseks on ulitundlikkus toimeaine voi
ravimvormis kasutatud abiainete suhtes, kasutamine hialiinkdhrel,
kesknarvisiisteemi piirkonnas, kesk- ja sisekdrvas, silmas, retentsiooni ohu korral ja
raseduse esimese nelja kuu jooksul. Jargnevatel raseduskuudel ja imetamise ajal,
samuti imikutel ja vaikelastel tohib kasutada vaid darmisel vajadusel. Poliiheksaniidi
ei tohi kasutada kombinatsioonis anioonsete tensiididega ja teiste haavade
puhastamiseks moeldud seepide, salvide, dlide, ensliimidega.

Taurolidiin

Toimeainel taurolidiinil on kaks eripara. Formaldehiiidi aeglase I6hustumise tottu in
vitro ilmneb vajalik bakteritsiidne toime (reduktsioonifaktor > 5 Ig) alles 6 — 24 tunni
jooksul. Seejuures jaab toime valkude ja vere juuresolekul piisima. Lisaks
antiseptilisele toimele reageerib taurolidiin taurultaami ja tauriinamiidi
metillgruppide vabanemise teel bakteriraku seinaga (mureiinid), bakteriaalsete
endotoksiinide lipopoliisahhariididega ja bakteriaalsete eksotoksiinide
pollpeptiididega. Loomkatsetes naidati, et taurolidiini intraperitoneaalsel voi
sisteemsel manustamisel parast peritoniidi induktsiooni vaheneb sepsisest tingitud
TNF-alfa ja interleukiin-1 sisaldus veres ning suureneb markimisvaarselt elulemus.
Seepdrast toimib taurolidiin in vivo paremini kui in vitro.

Kui taurolidiini toime avaldumiseks vajalik aeg (> 6 tundi) on tagatud, ei takista
toksikoloogilised p8hjused selle toimeaine kasutamist, kuna tauroliini 2% lahusega
ravimisel pole taheldatud toksilisi toimeid. Puuduva tstotoksilisuse tottu saab



tauroliini kasutada kehaddnte antiseptiliseks loputamiseks (nt peritoneaaldone pidev
drenaaz), monoteraapiana voi kombinatsioonis siisteemsete antimikroobse toimega

kemoterapeutikumidega. Taurolidiin imendub vaikese molekulisuuruse tottu kiiresti,
mistottu toime avaldub ka subserooskihis. Toksikoloogilised tagajarjed puuduvad.

4. Muud toimeained ja meetodid

Lisaks eespool kirjeldatud abindudele vajavad probleemsed patsiendid (nt kes pole
vOimelised operatsiooni labima) tdiendavaid meetmeid, mis siin on toodud ainult
tabelis (tabel 1). Selles kokkuvdttes kujutab tduguteraapia (nimetatakse ka
biokirurgiaks) endast uut lootustandvat meetodit kirurgilises haavaravis
probleemlahenduste jaoks. Umbes 80% sel meetodil ravitud kroonilistest haavadest
puhastati Gihe nadala jooksul tdielikult, ilma et tervet kude oleks kahjustatud.
Touguteraapia oli tavaparastest ravimeetoditest markimisvaarselt parem ja
patsiendid talusid ravi reeglina ilma ebameeldivustundeta. Kuigi enamik patsiente
talusid tduguteraapiat hasti, on kirjeldatud ajutist valulikkust tdukude kasutamise
ajal, mis Uksikjuhtudel vajas valuvaigistavat ravi. Vorreldes hiidrogeelidega olid
tduguteraapia ravikulud markimisvaarselt vaiksemad kiirenenud haavaparanemise,
vahese materjalikulu ja antibiootikumide vdahenenud vajaduse tottu 8, Tougud pole
mitte ainult efektiivsed haavapuhastajad, vaid vdhendavad ka in vitro bakterite arvu
kuni 5 Ig vorra (Daeschlein et al., in Vorb.). P6hjuseks ei saa siin olla ainult otsene
mikroorganismide allaneelamine®. Téukude elutegevuse kadigus vereagaril eraldub
tiotslianaat, mille sisaldus agaril suureneb 2-10 korda®. Arvatavasti moodustub
seoses peroksilidaassisteemiga hiipotiotstianiit, tugeva bakteritsiidse toimega
Uhend, mis vastutab mh suudone mikrofloora regulatsiooni eest 9 Lisaks tehti
tduguekstraktis kindlaks antibiootiliselt toimiv aine®. Kooskalas nende in vitro
leidudega saab tdukudega edukalt ravida MRSA-haavainfektsioone®*®.
Touguvastsete hemolimfi ja seedekulgla sekreetide uurimisel tdestati tdiendava
toimena fibroblastide stimulatsioon, mis moodustas 12% epidermaalse kasvufaktori
poolt indutseeritavast stimulatsiooni maarast™.

Tabel 1. Koloniseeritud voi infitseeritud haavade muud ravivoimalused.

Toime kestus lihekordse aplikatsiooni
korral/kérvaltoimed
Vahend/meetod Minutitest | Tundidest kuni 1 | Tundidest
kuni paev kuni
tundideni paevadeni (1-
7 paeva)
Hobedat sisaldavad haavakatted X
(erinev toime
kestus
soltuvalt
tootest)
Spetsiaalsed meetodid lokaalseks infektsiooniraviks
Vaakumpitseerimine X
poliiuretaanvahtmaterjaliga® (tootja poolt




soovitatav
igapdevane
vahetus
haavainfektsiooni
korral)
Vaakumpitseerimine X
polivintilalkoholvahtmaterjaliga® (vajaduse
korral
kombineeritud
loputusega)
Kirbsevastsed®*8488 X
(Lucilia sericata) (1-4 paeva)
5. Iganenud ja mittevajalikud toimeained

Selles 10igus loetletakse koik ained ja ainete segud, mida ebakindla toime, ohtliku
tsiitotoksilisuse, arritava ja allergiat pohjustava toime, valu esilekutsumise,
resistentsuse kujunemise ja/véi siisteemse imendumise riski tottu ei kasutata voi
pole soovitav kasutada voi millel puudub téestatud toime.

Lokaalsed antibiootikumid

Selle all meldakse antibiootikume, mida puuduliku imendumise ja/vdi sisteemse
toksilisuse tottu kasutatakse ainult lokaalselt, nt neomditsiin, kanamdtsiin,
mupirotsiin.

Olulised p&hjused, mis valistavad antibiootikumide lokaalse manustamise haavadele,
on jargmised:

- Kasutatavate ainete liiga kitsas toimespekter (pohiliselt ainult
bakteriostaatiline toime), mis sai selgeks juba varem ninakdrvalkoobaste
saneerimisel MRSA-kolonisatsiooni korral>.

- Bakteriaalse resistentsuse kujunemise suur oht, sh ristuv resistentsus
siisteemselt kasutatavate antibiootikumidega.

- Ebapiisav voi puuduv toime multiresistentsete tekitajate puhul (nt MRSA).

- Puudub pusiv toime (nt lokaalse metabolismi téttu).

- Ebapiisav kontsentratsioon toimekohas.

- Tsltotoksiline potentsiaal pikaajalisel, sageli ka lihiajalisel kasutamisel®".

- Selgelt viljendunud allergiapotentsiaal®.

Antimikroobse toimega kemoterapeutikumid

Sisteemsete antibiootikumide lokaalne kasutamine on vastunadidustatud eeskatt
bakteriaalse resistentsuse kujunemise riski tttu °°.

Igal juhul peab nii haavainfektsiooni ravi kui profilaktika korral hoolikalt kaaluma,
kas infektsiooni saab suure tdendosusega korvaldada lokaalselt manustatavate
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toimeainetega voi on lisaks vajalik taiendav slisteemne antibiootikumravi. Esimesel
juhul on antiseptikumide kasutamine parem kui slisteemsete antibiootikumide
lokaalne manustamine véi nn lokaalsete antibiootikumide kasutamine jargmistel
pohjustel:

- Bakteritsiidse toimega antiseptikumidel (nt jodofoorid, oktenidiin,
poliiheksaniid) on eelis lokaalsete antibiootikumide ees, mille toime on vaid
bakteriostaatiline. Naiteks on siinkohal paljude antibiootikumide ebasobivus
nina saneerimisel MRSA-kontaminatsiooni korral®, sh pikk raviaeg ja
rekolonisatsioonioht mupirotsiini®’ kasutamisel vastupidiselt jodofooride
kiirele efektiivsusele selles kasutamisvaldkonnas, mis on seni tdestatud siiski
ainult MSSA puhul *°.

- Mikrobitsiidse toime osas on bakteriaalse resistentsuse kujunemise
puudumine antiseptikumide oluliseks eeliseks.

- Oige toimeaine valiku korral on antiseptikumid vihem tsiitotoksilised kui
antibiootikumid®".

- Lokaalsel manustamisel tagatakse antiseptiliselt toimiv koekontsentratsioon,
saavutamata slisteemset antimikroobselt toimivat kontsentratsiooni. Seelabi
vaheneb slisteemsete kdrvaltoimete risk, mis on teada paljude slisteemsete
antibiootikumide puhul.

- Erinevalt antibiootikumidest on kaasaegses haavaantiseptikas kasutatavad
toimeained oma struktuuri tdttu allergeense ohuta.

Antiseptika

Tabelis 2 loetletud antiseptikume ei kasutata tldjuhul erinevatel péhjustel

.. ~e . . 1,2,5,11,15,16,2 -
(efektiivsus, taluvus) vdi hoitakse varuks erandkorras kasutamiseks®™%>111>16:25,8
60,99,100

Hobesulfadiasiin, hobeda ja sulfoonamiid sulfadiasiini kompleks, mida kasutatakse
osaliselt veel ainult péletushaavade ravis enne operatiivset nekroosi eemaldamist.
Kasu-kahju suhet vaadeldakse (iha enam kriitiliselt, mida kinnitab pdhjalik uuring.
Lahtutakse sellest, et bakteriostaatiliselt toimivad vahendid nagu hdbesulfadiasiin on
efektiivsed ainult viikese mikroobide hulga puhul (< 10° mikroobi/g koe kohta). Selle
toimeaine tsttotoksilisus®>° v&ib olla epidermaalse regeneratsiooni aeglustumise
pohjuseks seoses dermatiidiga sarnase reaktsiooni simptomitega, nagu spongioos,
parakeratoos ja pseudokartsinomatoos®. Haava pinnale moodustub raskesti
lahustuv salvi-valgu kompleks, mis teeb véimatuks pdletushaavade visuaalse
hindamise. Seetdttu pole pdletuse sligavus enam visuaalselt hinnatav. Koorik jaab
liiga pikaks ajaks haava pinna kiilge ja on sageli ravi liiga hilise maaramise pohjuseks
(vajadusel operatiivne hooldus) just kriitiliste teise astme pd&letuste korral, mille
tagajarjel voivad moodustuda armid, vdi pohjustab valjalGikusel elujdulise koe
suurema kao koos suurema verekaotusega. Lisaks tekib pikemaajalisel kasutamisel
kooriku servade all matseratsioon ning haavapiirkonda asustavad suure
resistentsusega nn niiskusbakterid nagu P. aeruginosa, mis on sageli raskesti
kontrollitav. Selle tagajarjel on sageli vajalik operatiivne sekkumine, et takistada
defektiga paranemist ja infektsiooni generaliseerumist. Seda olukorda on ikka ja jalle
taheldatud podletusvigastustega patsientidel, kui hdbesulfadiasiini on eelravi kaigus
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kasutatud lile 5 pdeva (Eisenbeiss, pers. Mitt). POhim&tteliselt on probleemsete
haavade ravis (naiteks poletuskahjustuste korral) liihiajaline eelravi faas arukas, et
haavapiirkonda peale puhastamist lokaalselt antiseptiliselt ravida, samas on vaja
haava seisukorda igal ajal hinnata. Seepéarast on hobesulfadiasiini kasutamine
taktikaliselt parem pikaleveninud paranemiskuluga haavade puhul ja haavapiirkonna
muutuste hindamise vGimaluse puudumisel ei ole soovitav. Selline lokaalse ravi vorm
toob sageli kaasa suurema koormuse patsientidele ja personalile, kuna sageli tuleb
vahetada sidemeid ja nende eemaldamine on valulik nagu ka naiteks Lavasept-
Fettgaze kasutamisel.

Sisteemsete kdrvaltoimetena on taheldatud mé6duvat leukopeeniat, mis on eriti
soovimatu immuunpuudulikkusega patsientidel, ja harva eksanteemi'. Kasutamisel
poletushaavadel oli hdbeda kontsentratsioon veres kuni 440 pg/l ja uriinis kuni 12
ug/l, mis vGivad toksikoloogiliselt ja allergoloogiliselt oluliseks kujuneda (maks,
neerud, KNS)”*. Selle toimeaine kasutamise jargselt soovitatakse jalgida hdbeda
sisaldust veres ja/vdi uriinis’*. H8besulfadiasiini on keelatud kasutada patsientidel,
kellel esineb dlitundlikkus sulfoonamiidide suhtes voi neerupuudulikkus.

Hobesulfadiasiini kasutamisel tuleb arvestada, et hobedaioonide suhtes
resistentsuse kujunemise kdrval voib ilmneda ka ristuv resistentsus slisteemselt
kasutatavate sulfoonamiidide suhtes®.

Loppjareldus on selline, et hobesulfadiasiini kasutamine vihemalt poletuste korral
on mittevajalik, kuna leidub paremaid alternatiive.

Ka hobenitraadi kasutamisel kroonilistel haavadel enne katmist
nahatransplantaadiga indutseeriti siigavaid nekroose (erinevalt haava
ettevalmistamisest polUheksaniidiga) ulatuslikult valjendunud péarisnaha voi rasvkoe
odeemiga kui ka fibriini eraldumist. Pindmiselt eraldunud fibriinis oli margata kerget
infiltratsiooni Gmarrakkudesse ja granulotsiitidesse. Siigavad veresooned nditasid
endoteeliraku paisumist, leukostaasi ja veresoonte seina leukotsitoklastilist
penetratsiooni, mis vGib olla toksilise reaktsiooni valjenduseks. Vahetult pinnale
pandud nahakiht koosnes praktiliselt veel ainult nekroositsoonist granulotsiitaarse
infiltratsiooniga7°.

Tabel 2. Iganenud ja mittevajalikud toimeained haavade antiseptikaks

Toimeaine Eelised Puudused Sobivus
haavaantiseptikumiks
8-kinolinool Pole Ebapiisav toime, Mittevajalik
mutageenne,
neurotoksiline,
allergeenne,
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loomkatsetes
kartsinogeenne

Klooramiin T

Pole

Ebapiisav toime,
inaktiveerumine
vere toimel,
allergeenne,
tslitotoksiline.

Mittevajalik

Kloorheksidiin

Pikalt kestev
toime

Nork antiseptiline
toime,tsitotoksiline,
mutageenne,
poorduvad
premaliigsed
muutused
suuddnes/rotid,
anafiilaksia,
neurotoksiline,
resorptsioon

Mittevajalik,
ei kasutata
peritoneaalddnes

Etanool

10%-line
soodustab
haavaparanemist
in vitro

70%-line poletava
toimega

10%-line on mdeldud
kombineerimiseks
antiseptikas, 70-80%-
list kasutatakse
alternatiivide
puudumisel (nt
reisidel), kasutatav
ka
monotoimeainena.

Etakridiinlaktaat

Pole

Allergeenne, haava
paranemist parssiv,
in vitro
mutageenne,
vorreldes
kaasaegsete
antiseptikumidega
selgelt toksilisem
(s.c. LDsg ca. 1/20
PVP-joodist),
ebapiisav toime,
resistentsuse
kujunemine, valguse
kdes ebastabiilne.

Iganenud

Véarvained

Pole

Ebapiisav toime,
lokaalne talumatus,
osaliselt stisteemsed
riskid.

Ilganenud

Nitrofuraal

Pole

Ebapiisav toime,
mutageenne,
allergeenne,

Mittevajalik
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poOhjustab
healoomulisi
kasvajaid,
resorptsioon
haavadest, voimalik
resistentsuse
kujunemine.

Orgaanilised
elavhobedalihendid

Pole

Tekitajast sOltuvalt
osaliselt
ebaefektiivne,
slisteemsed
korvaltoimed,
sensibilisatsioon,
keskkonnakahjustus.

Ilganenud

Kvaternaarsed
ammooniumithendid

Pole

Ebapiisav toime,
tsttotoksiline,
slisteemse
imendumise oht,
voimalik
resistentsuse
kujunemine.

Mittevajalik

Hobesulfadiasiin

Ajutiselt
meeldivalt
jahutav

In vitro ebapiisava
bakteritsiidse
toimega,
resistentsuse
kujunemine,
tsttotoksiline,
stisteemsed riskid,
allergeenne, segava
valgu-haavasekreedi
kompleksi
moodustumine
(koorik).

Mittevajalik

Vesinikperoksiid 3%

Tervikliku naha
puhastamine nt
verejaakidest O,
moodustumise
labi

Ebapiisav toime,
inaktiveerumine
vere toimel,
tslitotoksiline.

Mittevajalik
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Konsensusempfehlung zur Auswahl von Wirkstoffen fir die

Wundantiseptik

A. Kramer” G. Daeschlein”, G. Kammerlander? A. Andriessen®, C. Aspock®, R. Bergemann®, T. Eberlein®, H.
Gerngross®, G. Gortz”, P. Heeg®, M. Juinger?, S. Koch'?, B. Konig'®, R. Laun*?, R. U. Peter®®, B. Roth*¥, Ch. Ruef®®, w.

Sellmer'®, G. Wewalka'”, W. Eisenbeif3'®

Y Inst. fur Hygiene und Umweltmedizin der Universitat Greifswald (D)

2'Wund Kompetenz Zentrum® Wilhering/Linz (A) und Kammerlander-WFI Wundmanagement Switzerland
Embrach/Zirich (CH)

¥ Andriessen Consultants, Malden (NL), Thames Valley University, London (GB)

“ Inst. fur Hygiene und Mikrobiologie am Zentralklinikum St. Pélten (A)

% |nstitute for Medical Outcome Research GmbH Lérrach (D)

8 Bundeswehrkrankenhaus Ulm, Abteilung Il, Chirurgie (D)

7 Chir. Klinik | Allgemein- und Viszeralchirurgie, St. Marien-Hospital Liinen (D)

¥ |nst. fiir Med. Mikrobiologie und Krankenhaushygiene der Universitat Tiibingen (D)

9Klinik und Poliklinik fiir Hautkrankheiten der Universitat Greifswald (D)

10 pathologisches Institut Humaine-Klinikum Bad Saarow (D)

9 Inst. fiir Med. Mikrobiologie der Universitiat Magdeburg (D)

12 Abt. fir Unfall- und Wiederherstellungschirurgie der Klinik fur Chirurgie der
Universitét Greifswald (D)

3 GefaR- und Hautzentrum Ulm-Blaustein (D)

14 Chir. Abt. Bezirksspital Belp (CH)

19 Universitatsspital Ziirich, Abt. Infektionskrankheiten und Spitalhygiene (CH)

19 Apotheke Allg. Krankenhaus Barmbek Hamburg (D)

1) AGES, Institut fiir Medizinische Mikrobiologie und Hygiene Wien (A)

18 Klinik fur Plastische Chirurgie, Handchirurgie, Intensiveinheit fiir Schwerbrandverletzte der Universitét Libeck (D)

Schllisselworter:
Wundantiseptik, Povidon-lod, Octenidindihydrochlorid, Polihexanid, lokale Antibiotika

Quelle: Originalarbeit fur Veroffentlichung 2004 Seite 1 von 17



Abschlielend ergibt sich beim gegenwartigen Wissenstand die Schlussfolgerung, dass die Empfehlungen zwar die
Grundlage fir eine Entscheidungshilfe bieten, aber keinen Anspruch auf vollstdndige Darstellung aller fur die
Entscheidungsfindung relevanten wissenschaftlichen Daten erheben kdnnen.
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