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Contribution to the achievements of national pharmacology
Recent scientific research has contributed to the development of the two groups of new drugs, significantly different in their mode of action to those 

that exist and are used in practice. Antihypotensive drugs izoturon and difetur (raviten) are efficient in pathological conditions with acute hypotension, 
have long-term action, and are efficient in different ways of administration. The enthomological drugs imupurin, imuheptin, and adenoprosin manifest 
hepatoprotective, immunomodulatory and antiinflammatory actions. Those 14 original medicines, elaborated from local medicinal raw material, have 
helped to optimize and customize the appropriate medical treatment of specific diseases.

Key words: antihypotensive medicines, entomotherapy, enterosorbents, imupurin, raviten, karbosem, dovisan.

Вклад в достижения национальной фармакологии
Проведенные научные исследования способствовали созданию двух новых групп лекарств, существенно отличающихся по характеру их 

действия и эффективности от известных и применяемых на практике медикаментов. Производные изотиомочевины, изотурон и дифетур 
(равитен) – антигипотензивные препараты, эффективны при заболеваниях и патологических состояниях, сопровождающихся острыми ар-
териальными гипотензиями, проявляют продолжительное гипертензивное действие и эффективны при различных путях введения (в/м, в/в, 
внутрь). Энтомологические препараты имупурин, имугептин и аденопросин оказывают гепатотропное, иммуномодулирующее и противовос-
палительное действие. Все 14 отечественных медикаментов, созданные в основном на местном лекарственном сырье, способствовали опти-
мизации и индивидуализации медикаментозного лечения соответствующих заболеваний. С целью обеспечения эффективной и безопасной 
фармакотерапии в системе здравоохранения внедрены специальность врач клинический фармаколог и служба клинической фармакологии, 
которые предусматривают концепцию рационального применения лекарств, формулярную систему, фармаконадзор лекарств и др.

Ключевые слова: антигипотензивные средства, энтомологические препараты, энтеросорбенты, имупурин, равитен, карбосем, довисан.
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Este bine cunoscut faptul că aprovizionarea cu medica-
mente calitative, eficiente, inofensive şi accesibile determină 
în mare măsură viabilitatea sistemului de sănătate din ţară. O 
astfel de aprovizionare a populaţiei şi a sistemului de sănăta-
te din ţară cu medicamente de primă necesitate şi inofensive 
poate fi asigurată prin medicamente de import şi autohtone.

Actualmente, 90-95% din medicamentele utilizate în ţară 
sunt de import. O bună parte din acestea, fiind destul de cos-
tisitoare, sunt inaccesibile pentru majoritatea populaţiei.

Numai 5-10% din medicamentele utilizate sunt de fabri-
caţie autohtonă – reproduse (generice) în baza materiei pri-
me, de asemenea, achiziţionate şi, desigur, costisitoare.

Direcţiile principale ale cercetărilor ştiinţifice constau în:
• cercetarea şi elaborarea medicamentelor noi, prepon-

derent din materie primă locală, optimizarea şi indi-
vidualizarea tratamentului medicamentos al diferitor 
boli şi stări patologice prin implementarea şi utilizarea 
preparatelor autohtone;

• asigurarea farmacoterapiei eficiente şi inofensive prin 
promovarea reformelor în domeniul sănătăţii şi medi-
camentului.

Această arie a preocupărilor ştiinţifice corespunde direc-
ţiilor prioritare de dezvoltare a ştiinţei – Biomedicina, farma-
ceutica, menţinerea şi fortificarea sănătăţii.

Obiectivul fundamental al acestor direcţii constă în des-
făşurarea cercetărilor în mai multe domenii, cum ar fi:

–	elaborarea şi cercetarea preparatelor cu acţiune antihi-
potensivă şi antihipertensivă;

–	studiul şi implementarea în practica medicală a entero-
sorbenţilor şi uleiurilor din deşeuri industriale;

–	cercetarea preparatelor cu acţiuni antimicrobiană şi 
antifungică concomitente;

–	studiul proprietăţilor farmacologice ale preparatelor 
entomologice şi vegetale.

Prin utilizarea metodelor farmacologice, fiziologice şi 
chimice s-a demonstrat şi ştiinţific s-a argumentat:

I. Crearea unui nou grup de medicamente hipertensive 
(antihipotensive) – derivaţii izotioureici şi alchilizotioureici 
[1, 3].

Cunoscutele medicamente cu proprietăţi antihipotensive 
(hipertensive), foarte puţine la număr (adrenomimetice – 4 
şi polipeptide vasoactive – 2), sunt foarte scumpe şi de im-
port, sunt efective în fond numai la administrarea în perfuzii 
de lungă durată, posedă mai multe efecte adverse (măresc 
consumul de oxigen, provoacă hiperglicemie, dereglează 
metabolismul, provoacă aritmii etc.).

Preparatele antihipotensive care fac parte din noul grup 
de medicamente:

• Izoturon – sol. inj. 10% – 1 ml în fiole autorizat şi 
implementat în practica medicală în Moldova (1993) 
şi Rusia (1996);

• Difetur – în Rusia, Moldova (1996) şi Raviten - în Israel 
(2008). Nr. de înreg. 13110. sol. injectabilă 10% – 1 ml 
în fiole şi flacoane;

• şi-au demonstrat eficacitatea înaltă şi inofensivitatea 

în bolile şi stările patologice, însoţite de hipotensiune 
arterială acută;

• pot fi utilizate la diverse etape de acordare a asistenţei 
medicale de urgenţă (locul de accidentare, la transpor-
tare, ambulator şi reanimare spitalicească), în anes-
teziologie, hemodializă, cardiochirurgie, ginecologie, 
traumatologie;

• sunt eficiente la diverse căi de administrare: i/m, i/v în 
bolus sau perfuzii, peridural etc.).

• Particularităţile acestor preparate şi posibilităţile lor de 
utilizare, spre deosebire de ale preparatelor cunoscute 
existente, au permis:

• modificarea semnificativă a strategiei de acordare a 
asistenţei de urgenţă (difetur sau raviten este inclus în 
lista medicamentelor formularului farmacoterapeutic 
al IMSP de urgenţă medicală);

• prevenirea şi combaterea hipotensiunii arteriale acute în 
diverse boli şi stări patologice: traume, şoc, intoxicări, 
inclusiv cu medicamente, toxico-infecţii etc.

În baza substanţei biologic active S-etilizotiuroniu (izo-
turon) s-a cercetat, elaborat şi autorizat (nr. de înregistrare 
7676 – sol. 1% şi 7677 din 2004-sol. 2%) un preparat nou – 
Olizin (marca nr. 13199), decongestiv – picături nazale sau 
spray, flacon implementat în practica ORL.

În baza dietilfosfat-S-etilizotiuroniului cu acţiune vaso-
constrictoare şi inhibitoare a NO-sintetazei, în a. 2008 s-au 
elaborat şi autorizat producerea şi utilizarea în practica me-
dicală a mai multor forme medicamentoase:

• Raviten – antihipotensiv (hipertensiv), certificat de 
înregistrare nr. 13110: flacoane sol. inj. 10% – 1,2 ml;

• Ravimig – antimigrenos; certificat de înregistrare nr. 
13109; comprimate 50 mg;

• Raviset – uterotonic, hemostatic; certificat de înregis-
trare nr. 13499, supozitoare vaginale, 100 mg;

• Ravirin este la etapa de elaborare în picături nazale 
(spray) ca decongestiv.

S-au propus noi metode de prevenire sau de corecţie a 
dereglărilor nedorite ale circulaţiei sanguine şi metabolis-
mului, provocate de unele preparate neurotrope (ganglioblo-
cante, alfa-adrenoblocante etc.) la utilizarea lor în practică.

Acestea sunt:
• Metoda blocării ganglionare fără hipotensiune – 1974.
• Metoda blocării adrenergice fără hipotensiune – 1977.
• Metoda blocării ganglionar-adrenergice fără hipoten-

siune – 1984, care permit de a preveni hipotensiunea 
pronunţată şi acţiunea nedorită a substanţelor neuro-
trope, cu acţiune benefică de prevenire a reacţiei siste-
mului simpato-adrenergic în stările extremale: hemora-
gii, traume, intervenţii chirurgicale etc.

Rezultatele obţinute în aplicarea remediilor antihipoten-
sive au constituit motivul comenzii de Stat din partea Comi-
tetului farmacologic al fostei URSS de a elabora recomandări 
în calitate de document oficial pentru toate instituţiile şi per-
soanele fizice, care se ocupă cu studiul şi elaborarea prepara-
telor hipertensive noi.
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Un astfel de document “Методические рекомендации 
по экспериментальному (фармакологическому) изуче-
нию новых соединений, предлагаемых для клинических 
испытаний в качестве антигипотензивных (гипертен-
зивных) средств” a fost elaborat şi aprobat în 1989 de Co-
mitetul Farmacologic şi MS al URSS.

Rezultatele cercetărilor ştiinţifice ale acestui domeniu au 
constituit baza a 2 monografii:

• Гипертензивные средства (1983).
• Фармакология гипертензивных средств (1974).
• a mai multor articole şi teze, compartimente ale manu-

alelor „Farmacologie” (2010) şi „Farmacologie clinică” 
(2009) cu implementarea preparatelor în anesteziologie 
şi reanimatologie, traumatologie, cardiologie, ginecolo-
gie, neurologie, chirurgie, hemodializă, ORL etc., inclu-
derea lor în Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor 
din RM şi ghidurile farmacoterapeutice (2006, 2008, 
2010).

II. Cercetările ştiinţifice şi rezultatele obţinute în dome-
niul elaborării medicamentelor au permis propunerea unui 
concept nou şi destul de valoros – o nouă sursă de obţinere a 
preparatelor entomologice şi, desigur, cu o strategie nouă de 
abordare terapeutică a lor – entomoterapia [5, 7].

Preparatele sau extrasele tisulare – adenoprosin, ento-
heptin, imupurin şi imuheptin cu acţiune hepatoprotectoare 
şi imunomodulatoare, antiinflamatoare, antioxidantă, sunt 
utilizate în tratamentul adenomului de prostată, prostatitei, 
maladiilor virale (hepatite, herpes) şi stărilor imunodefi- 
ciente.

Eficacitatea şi inofensivitatea preparatelor, deja elabora-
te şi autorizate, s-a manifestat prin rezultatele optimizării 
tratamentului complex al mai multor afecţiuni hepatice şi 
inflamatoare (prostatite, adenom de prostată), stărilor pato-
logice, însoţite de dereglări imune (imunodificienţe) ale or-
ganismului (hepatite, psoriazis diseminat vulgar, furunculo-
ză cronică, reconvalescenţe, postchimioterapie, radioterapie 
etc.), sistematizate şi prezentate în recomandarea metodică 
„Optimizarea tratamentului complex al unor imunodefici-
enţe” (2011), şi în compartimentele respective ale manuale-
lor în domeniu, confirmate prin elaborarea şi utilizarea lor 
în practică.

S-au înregistrat în ţară şi s-au inclus în Nomenclatorul 
Medicamentelor 3 preparate entomologice:

• Imupurin, nr. 13241 din 11.09.08 – imunomodulator.
• Imuheptin, nr. 13240 din 11.09.08 – hepatoprotector, 

imunomodulator.
• Adenoprosin, nr. 13235 din 11.09.08 – antiinflamator, 

antioxidant.
• Entoheptin – este la etapa evaluărilor preclinice şi 

clinice.
III. Studiul a 4 tipuri de uleiuri: din seminţe de struguri 

(Regesan), din miez de nucă (Nucosan), din seminţe de dov-
leac (Dovisan), precum şi produsul combinat cu conţinut de 
ulei din seminţe de struguri şi ulei din seminţe de dovleac 
în proporţie de 1:1 (Doresan) cu acţiune regeneratoare, ci-

toprotectoare, antioxidantă, antiinflamatoare şi antiaderen-
ţială.

S-a obţinut autorizarea şi fabricarea produselor respec-
tive [3]:

• Regesan – reautorizat – cert. nr. 15071 din 24.02.2012.
• Dovisan – regenerator, citoprotector, hipolipidemiant, 

cert. nr. 16665 din 2011.
• Nucosan – regenerator, citoprotector, hipolipidemiant, 

cert. nr. 16666 din 2011.
• Doresan – regenerator, citoprotector, hipolipidemiant, 

cert. nr. 16664 din 2011.
Existenţa cantităţilor mari de materie primă, toleranţa 

bună a preparatelor, eficacitatea şi inofensivitatea lor au per-
mis de a propune noi strategii în tratamentul:

• plăgilor şi combustiilor;
• ulcerului duodenal şi trofic;
• prevenirea complicaţiilor precoce şi tardive ale ra-

dioterapiei la pacienţii oncologici;
• prevenirea dezvoltării aderenţelor în intervenţiile 

chirurgicale ginecologice;
• tratamentul complex al pacienţilor cu patologii so-

matice, asociate cu stări de hipercolesterolemie.
Caracteristicile preparatelor sunt incluse în comparti-

mentele respective ale manualelor, ghidurilor şi Nomencla-
torul de Stat al medicamentelor.

IV. Studiile efectuate în domeniul obţinerii şi elaborării 
enterosorbenţilor au permis de a implementa un nou con-
cept de asistenţă de urgenţă în intoxicări acute (chimice, 
medicamentoase) cu utilizarea preparatelor adsorbante au-
tohtone (carbosem, medicas E) şi în strategia tratamentului 
complex cu acestea al afecţiunilor somatice (boli infecţioase, 
hepatite, dereglări ale metabolismului).

S-au înregistrat şi autorizat pe piaţă enterosorbenţii:
• Medicas-E, certif. nr. 13108 din 30.07.2008 şi inclus în 

Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.
• Carbosem, certif. nr. 64 din 05.03.2004 şi inclus în 

Nomenclatorul de Stat al medicamentelor, produs de 
întreprinderea „Olemed-Farm” SRL.

V. Antibacteriene şi antifungice
Cerinţele esenţiale faţă de remediile antimicrobiene noi 

sunt:
• spectru larg de acţiune (bacterii, fungi, protozoare, 

virusuri etc.);
• proprietăţi bactericide şi fungicide în concentraţii cât 

mai reduse;
• inofensive pentru organismul uman;
• economic accesibile.
Realizările ştiinţifice în domeniul substanţelor antibac-

teriene şi antifungice (Nucina şi alte produse în bază de ju-
glonă), care au permis înaintarea unei noi ipoteze şi viziuni 
referitor la produsele mai puţin toxice, cu spectru larg de 
acţiune şi avantajoase pentru utilizare [2, 4].

Deşi sintetice, dar analogi ai juglonei, aflate în coaja ver-
de a nucilor, Nucina (soluţie hidro – alcoolică) şi alte pro-
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duse (benzil-alcoolică) şi forme (gel, emplastru) au permis 
modificarea strategiei tratamentului unor boli ORL, stoma-
tologice, dermatologice şi ginecologice, datorită proprietăţi-
lor antibacteriene şi antifungice concomitente.

În baza derivaţilor sintetici de juglonă, analogi ai celei 
aflate în coaja verde a nucilor, s-au efectuat studii experi-
mentale şi clinice care s-au soldat cu înregistrarea şi utiliza-
rea în medicina practică a preparatului „Nucină” ( certif. nr. 
5153 din 2001).

Toate aceste direcţii de cercetări ştiinţifice şi rezultate ob-
ţinute au fost recunoscute şi confirmate prin:

• 63 de brevete naţionale şi internaţionale;
• teze de doctor şi 5 de d.h.ş.m;
• mai mult de 400 de publicaţii ştiinţifice;
• mai multe diplome şi medalii la expoziţii şi saloane 

naţionale şi internaţionale;
• specialitatea ştiinţifică 14.00.25 – farmacologie şi farma-

cologie clinică;
• 14 medicamente noi autohtone pe piaţa farmaceutică, 

în Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor din RM, 
în Ghidul Farmacoterapeutic (Chişinău: 1999; 2004; 
2006;2010): izoturon, difetur sau raviten, carbosem, 
medicas E, dovisan, nucosan, doresan, ravimig, olizin, 
nucină, regesan, adenoprosin, imuheptin, imupurin.

Aceste preparate autohtone, obţinute în baza materiei 
prime locale, au contribuit la:

• implementarea unor noi strategii de acordare a asistenţei 
medicale de urgenţă;

• optimizarea şi eficientizarea tratamentului medicamen-
tos a mai multor afecţiuni şi stări patologice;

• asigurarea inofensivităţii şi accesibilităţii farmacotera-
piei respective.

Creşterea continuă a pieţei substanţelor medicamentoase 
şi a volumului informaţional ştiinţific, referitor la proble-
mele farmacoterapiei, cât şi la insuficienţa medicamentelor 
destinate activităţilor instituţiilor curative, necesită restruc-
turarea esenţială a practicii medicale existente prin promo-
varea insistentă a anumitor reforme în domeniul sănătăţii şi 
a medicamentului, având ca scop asigurarea farmacoterapiei 
raţionale, eficiente şi inofensive [9, 10].

Reformele prevăd:
• Elaborarea şi implementarea conceptului de utilizare 

raţională.
• Adaptarea la situaţia reală din ţară şi elaborarea listei 

medicamentelor esenţial şi vital-importante.
• Întocmirea periodică a regulilor de prescriere şi livrare 

a medicamentelor.
• Promovarea în practica medicală a DCI (denumirilor 

comune internaţionale a medicamentelor).
• Întocmirea şi elaborarea standardelor şi protocoalelor 

clinice.
• Implementarea sistemului de supraveghere şi farma-

covigilenţă a medicamentelor.
• Implementarea în ţară a studiilor clinice – etapă 

importantă şi necesară procesului de elaborare a me-
dicamentelor noi.

• Implementarea în practica medicală a activităţilor 
de prevenire şi excludere în tratamentul complex al 
interacţiunilor medicamentoase, polipragmaziei, po-
literapiei, autotratamentului empiric.

În vederea soluţionării obiectivelor şi reformelor înain-
tate s-a recurs la:

–	Includerea (a. 1980) disciplinei “Farmacologie clinică” 
în planurile şi programele de instruire a studenţilor, de 
pregătire a specialiştilor în domeniu (prin rezidenţiat) 
şi perfecţionării postuniversitare a medicilor (USMF 
“N. Testemiţanu”).

–	Implementarea în structurile IMSP a specializării “Me-
dic farmacolog clinician” (Ordinul nr. 97 din 1999 al 
MS din RM; şi nr. 100 din 2008 şi nr. 120 din 2009 al 
MS din RM).

–	Implementarea serviciului “Farmacologie clinică” în 
sistemul de sănătate din ţară (Ord. nr. 493 din 2012 al 
MS din RM), Materiale didactice, normative şi mana-
geriale “Serviciul farmacologie clinică în instituţiile de 
sănătate publică (curativă)”, Chişinău, 2011.

–	Iniţierea elaborării ordinelor şi dispoziţiilor respective 
şi necesare ale MS.

–	Implementarea Conceptului utilizării raţionale a medi-
camentelor şi sistemului de formular.

–	Asigurarea informaţională independentă şi obiectivă 
a medicamentelor, cu scopul complianţei populaţiei la 
utilizarea raţională a medicamentelor şi excluderea po-
lipragmaziei, autotratamentului empiric.

–	Implementarea studiului clinic al medicamentelor de 
import şi autohtone noi.

–	Monitorizarea RA ale medicamentelor (supravegherea 
şi farmacovigilenţa) şi informarea respectivă a medici-
lor (Buletinul informaţional al INF).

–	Editarea suportului ştiinţific consacrat serviciului “Far-
macologie clinică” (“Compendiu privind selectarea 
raţională a medicamentelor”, 1999; „Unele aspecte de 
utilizare raţională a medicamentelor”, 2002; „Medica-
mentele şi utilizarea lor raţională”, 2004; „Medicamen-
tul – beneficiu sau prejudiciu”, 2009; Farmacologie, 
2009 (manual) Farmacologia clinică – 2011 (manual); 
“Serviciul farmacologie clinică în instituţiile de sănă-
tate publică (curativă)”, Chişinău, 2011 – material di-
dactic).

–	Organizarea şi desfăşurarea conferinţelor ştiinţifice şi 
curativ-practice:

–	 ,,Farmacologia Naţională la 35 ani” cu participarea in-
ternaţională ,,Direcţiile principale de activitate şi reali-
zările anilor 2001-2006 ale farmacologilor”, Chişinău, 
2006.

– „Elaborarea şi implementarea noilor preparate farma-
ceutice în baza utilizării materiei prime locale”. Chişi-
nău, 2009.

– ,,Elaborarea şi implementarea noilor preparate far-
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maceutice în baza utilizării materiei prime locale” şi 
Farmacologia Clinică la 30 de ani de activitate (1980-
2010), Chişinău, 2010.

– ,,Serviciul farmacologia clinică în sistemul de sănătate 
al Republicii Moldova”, Chişinău, 2011.

– ,,Managementul farmacoterapeutic corect şi inofensiv 
– un imperativ al timpului. Prevenirea reacţiilor adver-
se nefavorabile: tactica medicală în selectarea şi utili-
zarea raţională a medicamentelor”. Septembrie 2012 în 
cadrul expoziţiei ,,Mold Medizin & MoldDent”.
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The contemporary issues of Etiopathogenesis and the diagnosis of Urolithiasis
Urolithiasis holds an important place in the structure of urological pathology, due to its high incidence, frequency of recurrence and complications it 

might cause. The incidences of urolithiasis in the population are dependent on the geographic area, racial distribution, socio-economic status, hypodynamy, 
dietary habits, etc. The simultaneous occurance of several etiological factors, known or suspected of origin, both exogenous and endogenous cause 
metabolic disorders presenting with hyperuricemia, hyperuricosuria, hypercalciuria, hyperoxaluria, hyperphosphateuria, hypernatremia and changes 
in urine acidity. The etiological concept of urolithiasis, a currently accepted consensus, not only includes aetiological and endogenous and exogenous 
risk factors, the former being the subject of many debates, was completed in recent years with new presumptive endogenous etiological factors and new 
theories on the pathogenesis of the disease. Advances in imaging technology have allowed earlier diagnosis of the disease, identification and determination 
of renal stone size and shape to optimize the assessment of kidney function and best tactic for removing kidney stones.

Key words: urolithiasis, epidemiology, risk factors, pathogenesis, diagnosis.

Современные аспекты этиопатогенеза и диагностики мочекаменной болезни 
Мочекаменная болезнь занимает важное место в структуре урологических заболеваний, благодаря своей высокой распространенности, 

частоте возникновения рецидивов и возможных осложнений. Распространенность мочекаменной болезни зависит от географических 
особенностей, рассовой принадлежности, социально-экономического статуса, гиподинамии, пищевых обычаев, и т.д. Одновременное действие 
нескольких этиологических факторов, известных или предполагаемых, как экзогенного, так и эндогенного происхождения, приводят к 
метаболическим нарушениям, представленным гиперурикемией, гиперурикозурией, гиперкальциурией, гипероксалурией, гиперфосфатурией, 
гипернатриемией и изменениями кислотности мочи. Этиологическая концепция уролитиаза, недавно принятый консенсус, включает не только 
экзогенные и эндогенные факторы риска, последние часто являются предметом многочисленных дискуссий, но и дополнена в последние годы 
новыми эндогенными этиологическии факторами и новыми теориями патогенеза заболевания. Достижения диагностических технологий 
позволили облегчить раннюю диагностику заболевания, выявление и определение размеров и формы почечных камней, оптимизировать 
оценку функции почек и выбор тактики удаления камней почек.

Ключевые слова: мочекаменная болезнь, эпидемиология, факторы риска, патогенез, диагностика.


