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Anexa nr. 1 

Lista executorilor (funcţia în cadrul proiectului, titlul ştiinţific, semnătura) 

 

Nr d/o Numele/Prenumele Titlul științific 

Funcția în 

cadrul 

proiectului 

Semnătura 

1 Valica Vladimir Dr.hab.șt.farm. Director  

2 Diug Eugen Dr.hab.șt.farm.          c.ș.c.  

3 Safta Vladimir Dr.hab.șt.farm.          c.ș.p.  

4 Nistrean Anatolie Dr.șt.farm.          c.ș.c.  

5 Calalb Tatiana Dr.hab.șt.biol.          c.ș.s.  

6 Rusnac Liliana Dr.șt.farm. c.ș.s.  

7 Parii Sergiu Dr.șt.med. c.ș.s.  

8 Macaev Fliur Dr.hab.şt.chim. c.ș.p.  

9 Casian Igor Dr.șt.farm. c.ș.s.  

10 Casian Ana Dr.șt.farm. c.ș.s.  

11 Diug Octavian Dr.șt.farm. c.ș.s.  

12 Guranda Diana Dr.șt.farm. c.ș.s.  

13 Scutari Corina Dr.șt.med. c.ș.s.  

14 Berliba Elina Dr.șt.med. c.ș.s.  

15 Spinei Larisa Dr.hab.șt.med. c.ș.s.  

16 Todiraș Mihai Dr.hab.șt.med. c.ș.s.  

17 Uncu Livia Dr.șt.farm.          c.ș.c.  

18 Vîslouh Oxana - c.ș.  

19 Ungureanu Alina - c.ș.  

20 Nicolai Eugen - c.ș.  

21 Movilă Liviu - c.ș.  

22 Donici Elena - c.ş.  

23 Mazur Ecaterina - c.ș.st.  

24 Parii Elena - c.ș.st.  

25 Golovin Pavel - c.ș.st.  

26 Talpalaru Angelina - c.ş.st.  

27 Canscaia Galina - c.ş.st.  

28 Parii Ion - lab.sup.  

29 Grăjdieru Stela - lab.sup.  

30 Puhnaia Anastasia - lab  

31 Rotari Elena - lab.  

32 Găulica Valeriu - lab.  

33 Grecu Tatiana - lab.  

34 Kirka Raisa - preparator  

35 Puhnaia Olga - preparator  
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 Obiectivele și sarcinile proiectului   

Obiective strategice: 

1. Elaborarea tehnologiilor şi metodelor de obţinere a preparatelor medicamentoase din 

materie primă locală 

2. Implementarea medicamentelor destinate optimizării farmacoterapiei bazate pe dovezi. 

Obiectivele dezvoltării activităţii de cercetare: 

1. Studiul compuşilor biologici activi din diverse specii de plante şi obţinuți prin sinteză; 

2. Studii farmacologice şi farmaceutice ale produselor cu acţiune antibacteriană, antimicotică 

regenerantă, anestezică, expectorantă şi anticolinesterazică;    

3. Studiul complex al formelor farmaceutice elaborate. 

Sarcini: 

1. Elaborarea metodelor de analiză pentru produsul Izohidrafural în asociere cu substanțe 

regenerante, anestezice și antiinflamatoare. Optimizarea tehnicilor de formulare a 

formelor farmaceutice. Elaborarea documentaţiei tehnice de normare. 

2. Elaborarea metodelor de analiză pentru Ciprofloxacină și ulei esențial de busuioc din 

produsul Otocalmin. Cercetarea compatibilităţii şi a stabilităţii ciprofloxacinei, 

dexametazonei, loratadinei şi a uleiului volatil de busuioc în amestec mechanic.  

3. Elaborarea documentaţiei analitico-normative pentru produsele farmaceutice obținute. 

Studii de stabilitate ale produselor farmaceutice elaborate. 

4. Studiul farmaceutic al plantelor și principiilor active din plantele speciei Macleaya 

microcarpa (Maxim.) Fedde. și Monarda fistulosa L. cultivate în condițiile R.Moldova. 

5.  Studiul farmaceutic ale substanţelor hiperforină de dietilamoniu şi bisulfat de coptizină. 

6. Studii de preformulare a medicamentelor cercetate. 

7. Studiu farmacologic și toxicologic al combinaţiei elaborate cu Ciprofloxacină și ulei 

esențial de busuioc (produsul Otocalmin). 

8. Studiul preparatelor medicamentoase din diferite grupe farmacologice cu efect 

otoprotector şi elaborarea criteriilor de pronostic al eficacitatii farmacoterapeutice. 

9.  Evaluarea eficacităţii şi inofensivităţii a 2 produse sub forma de picaturi auriculare cu 

efect antimicotic si antibacterian. 

10. Determinarea toxicității acute a 4 compuși medicamentoși combinați cu denumiri de 

lucru: CBDL, CE, IM, NPP. 

11. Evaluarea toxicităţii acute a extractului polifenolic din Vitis vinifera semina 
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Rezultatele ştiinţifice ale cercetărilor efectuate în cadrul proiectului  

1. Au fost evaluate speciile Macleaya microcarpa (Maxim.) Fedde şi Monarda fistulosa L., 

introduse în cultură pe teritoriul CŞCPM, USMF „Nicolae Testemiţanu”. 

1.1. A fost elaborat un nou procedeu de izolare a alcaloizilor benzofenantridinici din frunze de 

maclee pentru utilizarea lor în calitate de substanţă farmaceutică. 

Scopul studiului a constat оn selectarea formei chimice optime a alcaloizilor de maclee pentru 

prepararea formelor farmaceutice de uz topic. 

Pentru obţinerea diferitor săruri de alcaloizi benzofenantridinici s-a utilizat soluţia acestor 

alcaloizi în formă de sulfaţi, obţinută la etapa de purificare a sanguiritrinei. Coeficientul de 

repartiţie ale sărurilor obţinute s-a determinat în sistemul n-octanol – apă. 

Ca rezultat, putem presupune, că sărurile acidului salicilic a alcaloizilor de maclee prezintă o 

formă chimică optima pentru uz topic din următoarele considerente: 

 Substanţa are valori medii ale coeficientului de repartiţie şi solubilitate satisfăcătoare atât 

în apă cât şi în lipide, fapt ce trebuie să asigure penetrarea uşoară prin membranele lipidice; 

 Poate fi obţinută printr-un procedeu tehnologic simplu cu randament оnalt; 

 Ionul de salicilat posedă proprietăţi antimicrobiene proprii, ce poate să se manifeste prin 

sinergism sau prin lărgirea spectrului de acţiuni. 

1.2. S-a optimizat tehnologia  de obţinere a extractului fluid de monardă, luând în vedere 

dependenţa vitezei de extracţie a compușilor activi de temperatură. Majorarea eficienţei 

extracţiei principiilor active a permis şi micșorarea raportul produs vegetal : extract până la 1:3. 

1.3. Elaborarea procedeului tehnologic de obţinere a produsului farmaceutic „Sirop de monardă”. 

Prototip pentru realizarea acestei sarcini am luat preparatul cu acţiune expectorantă 

"Pertussinum", cunoscut pe parcursul a mai multor decenii, având următoarea compoziţie: 

Extract fluid de cimbrişor sau extract fluid de cimbru – 12 părţi, bromură de potasiu – 1 parte, 

sirop simplu – 82 părţi, etanol 80% – 5 părţi. Ideea iniţială a constat în înlocuirea extractului de 

cimbrişor sau cimbru cu aceiaşi cantitate de extract fluid de monardă, produs elaborat recent în 

cadrul actualului proiect, luând în vederea compoziţia chimică şi proprietăţile farmacologice 

asemănătoare ale acestor specii de plante, dar productibilitatea mărită a biomasei speciei 

monarda. Însă, în timpul lucrului ne-am întâlnit cu instabilitate agregativă ale seriilor 

experimentale cu extract fluid de monardă. Acest fenomen este cauzat de conţinutul înalt în 

herba de monardă a substanţelor răşinoase lipofile, care la prepararea siropului formează 

emulsie, apoi, la păstrare, se stratifică şi extrage din sirop o parte semnificativă de compuşi 

activi. Prezenţa bromurii de potasiu în compoziţia formei farmaceutice accelerează acest proces 

prin mecanismul de salifiere. 
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Problema dată a fost soluţionată prin introducerea a două modificări în componenţa şi tehnologia 

preparatului. 

Prima modificare se referă la procedeul de obţinere a extractului fluid de monardă, care a fost 

optimizat, având ca scop reducerea maxim posibilă a extragerii substanţelor răşinoase, păstrând 

în acelaşi timp randamentul suficient al principiilor active. Pentru aceasta am micşorat 

concentraţia etanolului în extragent de la 70% până la 60% şi temperatura extracţiei de la 40°C 

până la 30°C.  

Aceste modificări, aducând la efectul dorit, au redus considerabil viteza de difuzie a principiilor 

active din produsul vegetal în extragent. Ca urmare, a fost necesar de prelungit timpul extracţiei, 

înlocuind metoda de percolare cu macerare repetată, totodată am schimbat raportul produs 

vegetal – extract de la 1:3 până la 1:5. În rezultat s-a obţinut un alt produs extractiv - Tinctura de 

monardă, utilizat ca substanţă activă în componenţa formei farmaceutice “Sirop de monardă”. 

A doua modificare s-a referit la componenţa produsului finit, înlocuind bromura de potasiu cu alt 

adjuvant – extractul dens de lemn dulce. Aceasta substanţă, pe lângă efectul expectorant, posedă 

proprietăţi tensioactive, datorită cărora acţionează ca stabilizator, păstrând omogenitatea 

siropului în timpul păstrării, fapt ce a permis excluderea unei cantităţi suplimentare de etanol, 

având avantaj pentru formele farmaceutice, în deosebi cu destinaţie pediatrică. 

Acest produs prezintă un lichid vâscos, transparent în strat subţire, de culoare brună, cu miros 

caracteristic aromat, gust dulce şi puţin arzător. 

1.4. Obţinerea uleiului volatil de monardă 

Uleiul volatil cu conţinut maxim de substanţe fenolice (timol şi carvacrol) poate fi obţinut din 

herba proaspătă de monardă prin hidrodistilare. Intervalul de timp dintre recoltarea materiei 

prime şi distilarea uleiului volatil trebuie să fie cât mai scurt, pentru că la păstrarea părţilor 

aeriene colectate are loc oxidarea enzimatică a fenolilor volatili în timochinonă. 

În condiţii de laborator am folosit instalaţia pentru distilare, asamblată prin conectare în serie a 

pompei peristaltice, evaporatorului curgător, extractorului de formă cilindrică şi refrigerentului 

curgător. Randamentul uleiului volatil a constituit 6-7 g dintr-un kilogram de materie primă. 

1.5. Obţinerea uleiului volatil de monardă îmbogăţit cu timochinonă 

La uscarea herbei de monardă, datorită activităţii înalte a enzimelor oxidative, o parte 

semnificativă de timol şi carvacrol se transformă în timochinonă. Dar, la distilarea uleiului 

volatil din produsul vegetal uscat partea majoră a timochinonei se reduce în timohidrochinonă 

sub acţiunea diferitor substanţe reducătoare. Ca rezultat, conţinutul timochinonei în uleiul volatil 

proaspăt obţinut nu depăşeşte 3-4% şi continue să scadă în timpul păstrării. Pentru majorarea 

randamentului timochinonei la obţinerea uleiului volatil de monardă am introdus două modificări 
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în procedeul tehnologic: Fermentarea suplimentară al produsului vegetal înaintea distilării și 

distilarea uleiului volatil cu amestec de aer şi vapori de apă.  

Ca rezultat, a fost elaborat un procedeu de obţinere în condiţii de laborator a uleiului volatil de 

monardă, îmbogăţit cu timochinonă, cu randamentul 13-14 g dintr-un kilogram de materie primă 

uscată. 

Uleiul volatil obţinut conţine 23-32% suma timol şi carvacrol şi 20-32% timochinonă. În timpul 

păstrării timp de o lună în carantină concentraţia timochinonei se micşorează cu 3-4%, apoi se 

stabilizează. Produsul prezintă lichid uleios de culoare oranj-brun închis, cu miros puternic 

caracteristic pentru monardă şi gust arzător. La păstrare sub influenţa razelor de lumină culoare 

devine mai închisă, iar conţinutul timochinonei se micşorează. 

1.6. S-au elaborat 3 forme farmaceutice lichide cu ulei volatil de monardă, o forma lichidă şi una 

semisolidă cu sanguirisal, preconizate pentru uz intern şi topic cu acţiune antimicrobiană şi 

antifungică. Au fost iniţiate studiile de stabilitate ale produselor elaborate. 

1.7. Pentru produsele vegetale “Frunze de maclee” şi “Părţi aeriene de monarda” s-au elaborat 

metode de analiza şi standarde de calitate conform cerinţelor Farmacopeei Europene şi legislaţiei 

naţionale în vigoare. S-au evaluat indicii de identificare şi numerici, iar în baza testărilor 

efectuate au fost stabilite limitele admisibile ale acestora. Indicii de calitate elaboraţi şi testaţi au 

fost incluşi оn proiectele de monografii farmacopeice pentru produsele date. 

Datorită estimării dinamicii cumulării principiilor active în frunzele de maclee şi herba de 

monardă pe diferite faze de vegetaţie, dar şi a randamentului de extracţie, s-a stabilit perioada de 

vegetaţie optimă pentru colectarea materiei prime ale acestor specii. 

1.8. Elaborarea indicilor de calitate şi documentaţiei analitico-normative pentru produsele 

obţinute din părţi aeriene de monardă. 

Pentru identificarea şi dozarea principiilor active în extractul fluid de monardă s-au utilizat 

condiţiile HPLC, elaborate pentru standardizarea produsului vegetal "Herba de monardă".  

Modificările introduse se referă la procedura de preparare a probelor, care a fost simplificată 

până la diluarea extractului şi filtrarea soluţiei obţinute. 

S-au elaborat reacţiile de culoare pentru identificarea fenolilor şi chinonilor volatili cu 

diazoreactiv şi soluţia dimetilamină corespunzător. Pentru a evita interferenţa din partea 

compuşilor polifenolici, am propus efectuarea acestor reacţii cu distilatul hidroalcoolic obţinut la 

determinarea etanolului în extractul analizat. 

Determinarea cantitativă a etanolului s-a efectuat prin metoda picnometrică (Ph. Eur.), care am 

modificat-o prin adăugarea clorurii de sodiu pentru inhibarea spumifierii, cauzate de prezenţa 

substanţelor tensioactive în extractul de monardă. 
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Indicii de calitate elaboraţi, precum şi alţi indici, necesari pentru controlul calităţii extractelor, au 

fost incluşi în proiectul de monografie farmacopeică “Extract fluid de monardă”. 

Modificarea tehnologiei şi compoziţiei substanţei active al siropului de monardă a dictat şi 

necesitatea elaborării documentaţiei analitico-normative pentru produsul “Tinctură de monardă”.  

Pentru standardizarea siropului de monardă au fost adaptaţi aceiaşi indici de calitate, ca şi pentru 

extractul de monardă, cu modificări neesenţiale la procedura de preparare a probelor şi 

interpretarea rezultatelor. Totodată, s-au elaborat procedee de identificare şi dozare al acidului 

glicerizinic (principiul activ al extractului dens de lemn dulce) prin metoda HPLC-UV. Indicii de 

calitate elaboraţi, şi cei testaţi au fost incluşi în proiectul de monografie farmacopeică “Sirop de 

monardă”. 

La standardizarea substanţelor farmaceutice „Ulei volatil de monardă” şi “Ulei volatil de 

monardă îmbogăţit cu timochinonă”, ne-am condus de cerinţele indicate în Ph.Eur. 2098 

„Uleiuri volatile”. La identificarea şi dozarea principiilor active (compuşii fenolici volatili) se 

utilizează condiţiile HPLC, elaborate pentru produsele extractive din monardă, dar cu unele 

modificări la procedura de preparare a probelor. 

În compartimentul “Identificare” se utilizează profilul cromatografic, dar şi reacţii de culoare 

pentru identificarea fenolilor şi chinonilor volatili cu diazoreactiv şi cu soluţia dimetilamină 

corespunzător. În cazul uleiului volatil de monardă fără timochinonă reacţia cu dimetilamină este 

negativă. 

De asemenea, s-au stabilit limitele de acceptare pentru indicii “Densitate relativă” (de la 0.909 

până la 0.929 – pentru ulei volatil de monardă şi de la 0.940 până la 0.970 – pentru ulei volatil de 

monardă îmbogăţit cu timochinonă); “Indicele de refracţie” (de la 1.490 până la 1.505 şi de la 

1.498 până la 1.514 corespunzător); “Solubilitatea in etanol” (ambele forme sunt solubile în 20 

părţi etanol 70%); “Reziduu la evaporare” (cel mult 1% – pentru ulei volatil de monardă). S-au 

testat indicii “Esteri străini”, “Uleiuri graşi si minerale” ş. a. 

1.9. Elaborarea indicilor de calitate şi documentaţiei analitico-normative pentru produsele 

obţinute din frunze de maclee.  

Pentru identificarea substanţelor farmaceutice "Sanguiritrin-M" şi "Sanguirisal" s-a decis 

includerea testului cromatografic bazat pe evaluarea timpului de retenţie şi spectrelor UV-VIS ai 

alcaloizilor benzofenantridinici şi ionului salicilat, dar şi reacţiile de precipitare la alcaloizi şi la 

sulfat-ion. Pentru depistarea ionilor de sulfat am utilizat reacţia farmacopeică cu clorura de bariu. 

Pentru dozarea sumei alcaloizilor benzofenantridinici în substanţa farmaceutică "Sanguiritrin-M" 

s-au utilizat condiţiile cromatografice, elaborate recent pentru analiza produsului vegetal "Frunze 

de maclee", modificând doar procedura de preparare a probelor. Cromatogramele, obţinute la 

efectuarea acestui test, se folosesc pentru determinarea impurităţilor înrudite şi pentru 
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identificarea alcaloizilor individuali după parametrii de retenţie cromatografică şi spectrele UV. 

Am evaluat şi alţi indici de calitate, necesari pentru confirmarea calităţii substanţelor 

farmaceutice: aspectul exterior, solubilitatea, pierderea masei la uscare sau dazarea apei după 

metoda Karl Fischer, transparenţa, culoarea şi pH-ul soluţiei apoase, temperatura sau intervalul 

descompunerii. Indicii elaboraţi şi testaţi, necesari pentru controlul calităţii substanţei 

farmaceutice, au fost incluşi în proiectele de monografii farmacopeice corespunzătoare. 

Pentru identificarea şi dozarea alcaloizilor benzofenentridinici şi anionului salicilat in soluţia 

alcoolică şi unguentul cu sanguirisal am utilizat metoda HPLC, propusă pentru substanţa activă, 

cu ajustarea procedurilor de preparare a probelor. Totodată reacţia de precipitare cu iodobismutat 

de potasiu a fost adaptată pentru soluţia alcoolică de sanguirisal, iar reacţia cu acidul picric – 

pentru ambele forme farmaceutice. Iodobismutatul de potasiu nu poate fi aplicat pentru 

identificarea unguentului cu sanguirisal din cauza reacţiei fals-pozitive cu PEG 400 şi PEG 1500. 

1.10. Cercetările de laborator pentru izolarea sanguiritrinei, efectuate în condiţii identice cu 

materia primă vegetală, obţinută separat din două specii de maclee, au demonstrat aplicabilitatea 

tehnologiei, elaborate anterior, pentru ambele specii. Din frunzele de Macleaya cordata (Willd.) 

R. Br. randamentul produsului crud (după masă) a fost semnificativ mai înalt faţă de specia 

Macleaya microcarpa (Maxim.) Fedde. Însă, după etapa de purificare, am obţinut mostre de 

produs finit cu randamentul şi calitatea asemănătoare. 

1.11. S-au obţinut rezultatele stabilităţii în decurs de 2 ani pentru produsele: “Sirop de monardă”, 

“Ulei volatil de monardă”, “Ulei volatil de monardă cu timochinonă”, “Sanguiritrin-M”, 

“Sanguirisal”, “Ulei volatil de monardă, soluţie uleioasă”, soluţiile alcoolice de sanguiritrin şi 

sanguirisal (rapoartele de stabilitate se anexează); în decurs de 1 an - pentru unguent cu 

sanguirisal 1%. Soluţia de sanguirisal 0,25% în etanol 30% a demonstrat stabilitate chimică mai 

înaltă faţa de soluţia în etanol 70%, dar şi tendinţa de cristalizare a substanţei active la 

temperaturi joase de păstrare. Din acest motiv a fost preparată şi pusă la păstrare experimentală 

soluţia de sanguirisal pe baza de etanol 40%. Referitor unguentului de sanguirisal 1%, toate trei 

compoziţii experimentale au fost scoase de la păstrare după perioada de 12 luni, din cauza 

stabilităţii insuficiente. Pentru această formă farmaceutică este necesară optimizarea compoziţiei. 

Termenul de valabilitate pentru majoritatea produselor testate este preventiv stabilit  2 ani, iar 

pentru substanţa “Sanguirisal” – 1 an. Rezultatele obţinute sunt preliminare şi necesită 

confirmarea prin testarea a cel puţin 3 serii industriale de fiecare produs farmaceutic cu doza 

terapeutică stabilită în studiile preclinice.  

1.12. Pe parcursul acestui proiect au fost оntocmite 14 proiecte de monografii farmacopeice 

pentru produsele elaborate, inclusiv produsele vegetale: „Frunze de maclee”, „Părţi aeriene de 

monarda”, „Frunze de topinambur”; substanţele farmaceutice: „Sanguiritrin M”, „Sanguirisal”, 
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„Ulei volatil de monardă”, „Ulei volatil de monardă cu timochinonă”; produsele farmaceutice: 

„Extract fluid de maclee”, „Extract fluid de monardă”, „Tinctură de monardă”, „Sirop de 

monardă”, „Ulei volatil de monardă 1%, soluţie cutanată”, „Ulei volatil de monardă 5%, picaturi 

bucofaringiene”, „Sanguirisal 0,25%, soluţie cutanată”. 

1.13. Studii de stabilitate ale materiei prime vegetale şi produselor farmaceutice elaborate pe 

baza acestora. 

Stabilitatea produsului vegetal “Frunze de maclee”, fiind un produs oficinal inclus оn 

Farmacopeia Republicii Belarus  n-a fost testată, pe când pentru “Părţi aeriene de monardă” a 

fost evaluată în decurs de 2 ani în condiţii normale de depozitare (temperatura sub 25°C şi 

umiditate relativă până la 65%) pe 3 serii de produs vegetal, colectate şi uscate în diverse 

condiţii. În baza rezultatelor obţinute s-a stabilit termenul de valabilitate 1 an. 

S-au obţinut rezultatele studiilor de stabilitate ale produselor farmaceutice “Extract fluid de 

maclee”, “Extract fluid de monardă”, “Tinctură de monardă” şi “Ulei volatil de monardă 1%, 

soluţie cutanată” preparate în condiţii de laborator. 

De asemenea, au fost iniţiate studii de stabilitate a câte 3 serii experimentale de laborator ale 

produselor elaborate “Sirop de monardă”, "Sanguiritrin-M" şi "Sanguirisal". 

2. A fost evaluată specia Helianthus tuberosus L., întâlnită în flora Republicii Moldova, ca sursă 

de noi produse farmaceutice. Lucrarea s-a efectuat în colaborare cu catedra Chimie Farmaceutică 

şi Toxicologică în cadrul unei teze de diplomă. 

S-a studiat compoziţia fitochimică a speciei Helianthus tuberosus L., colectată din flora spontană 

în diferite zone din tară, având ca scop elucidarea grupelor de compuşi activi în părţile aeriene a 

plantei, care sunt puţin cercetate.  

Оn mostrele de topinambur au fost identificate principiile farmacologic active utilizând substanţe 

de referinţă, parametrii de retenţie cromatografică, spectrele UV şi de masă ale compuşilor 

individuali şi produselor de hidroliză acidă a acestora, precum şi datele din literatură. S-au 

depistat două grupe de substanţe farmacologic active: acizi hidroxicinamici şi glicozide 

flavonolice. 

Grupa acizilor hidroxicinamici se găseşte în cantităţi maxime în frunze, muguri şi inflorescenţe, 

mai puţin – în organele subterane, şi mai puţin – în tulpini. Au fost identificaţi 9 compuşi 

principali din această grupă: 3 izomeri ai acidului cafeoilchinic, 4 izomeri ai acidului 

dicafeoilchinic, acidul 5-cumaroilchinic şi acidul 5-feruloilchinic.  

Grupa flavonolilor este prezentată de glicozidele cvercetinei şi a kaempferolului. Această grupă 

predomină în frunze, în alte organe aeriene se găseşte în cantităţi mici şi lipseşte în organele 

subterane. Datorită prezenţei glicozidelor flavonolice, frunzele de topinambur pot avea 
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proprietăţi antiinflamatoare şi reparative. Substanţele tanante practic lipsesc оn toate organele 

plantei. 

Am constatat, că datorită conţinutului înalt ai acizilor hidroxicinamici şi glicozidelor flavonolici, 

părţile aeriene de topinambur, în special frunzele, prezintă un interes ca sursa potenţială de noi 

preparate fitoterapeutice cu proprietăţi hepatoprotectoare şi antiinflamatoare. 

De asemenea s-a determinat termenul optim de recoltare al produsului vegetal "Frunze de 

topinambur", ce corespunde conţinutului maxim de acizi hidroxicinamici şi flavonozide. Datele 

obţinute s-au utilizate la elaborarea proiectului de monografie farmacopeică pentru produsul 

vegetal “Frunză de topinambur”. 

3. Studiul farmaceutic ale substanţelor "Hiperforină de dietilamoniu" şi "Bisulfat de coptizină". 

Au fost elaborate tehnici de lucru pentru indicele "Dizolvare", parte componentă a documentaţiei 

analitico-normative, ale formelor farmaceutice solide cu substanţa activă "Hiperforină de 

dietilamoniu", obţinută din specia Hypericum perforatum L. 

Pentru substanţa farmaceutică „Hiperforină de dietilamoniu” și produsul elaborat pe baza 

acesteia - “Comprimate cu hiperforină de dietilamoniu, 50 mg”, precum şi pentru produsul 

“Comprimate cu bisulfat de coptizină, 20 mg” s-au obţinut rezultatele studiilor de stabilitate, în 

baza cărora s-a stabilit termenul de valabilitate și condițiile de păstrare ale acestora. 

4. Elaborarea unguentului combinat cu Izohidrafural, Metiluracil și Benzocaină. 

4.1. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a substanțelor active între ele, precum 

și a substanțelor cu eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului. Au fost utilizate 

metodele DSC, FTIR, HPLC și spectrofotometrie UV-VIS. S-au studiat concentraţiile 0,1% 

pentru izohidrafural, 5% pentru metiluracil şi 1% pentru benzocaina, care asigură exercitarea 

efectului farmacologic maxim. S-a constatat, că principiile active cercetate sunt compatibile între 

ele. Pentru formularea unguentului au fost selectați excipienți hidrofili și lipofili: Propilenglicol, 

Alcool ceto-stearic, Vaselină, PEG 400, PEG 1500.  Toți acești excipienți s-au dovedit a fi 

compatibili cu substanțele active în urma studiilor prin toate metodele nominalizate.  

4.2. Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a Izohidrafuralului, Metiluracilului în 

combinație cu Benzocaina. S-a cercetat posibilitatea determinării calitative şi cantitative a 

izohidrafuralului 0,1% şi metiluracilului 5% în combinaţie cu benzocaina 1% din unguentul 

combinat prin metoda spectrofotometrică UV-VIS. Metoda spectrofotometrică UV-VIS 

elaborată poate fi aplicată atît la determinarea cantitativă, cît şi calitativă după maximile de 

absorbţie a Izohidrafuralului, Metiluracilului în combinație cu Benzocaina. 

4.3. Au fost efectuate determinările reologice ale unguentului combinat cu ajutorul 

vîscozimetrului rotațional MultiVisc Rheometer, Fungilab. Potrivit datelor obtinute din 

reogramele vîscozității în funcție de viteza de forfecare la ambele temperaturi se poate conclude 
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ca vîscozitatea nu este o mărime constantă, dar scade odată cu creșterea vitezei de forfecare. 

Dependența vîscozității de viteza de forfecare a fost cuantificată prin ecuația modelului Cross, 

fiind obținute valori satisfăcătoare ale parametrilor reologici determinați. Comportarea tixotropă 

a unguentul combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil si benzocaina a fost cercetată la 

ambele temperaturi 20
0
C și 32

0
C. S-au obținut Reogramele crescătoare și descrescătoare ale 

unguentului combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil la temperatura 20
0
C și 32

0
C. 

Reogramele de tixotropie ale unguentului combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil 

demonstrează caracterul tixotrop al acestuia. 

4.4. Componența calitativă și cantitativă a excipienților a fost optimizată cu ajutorul unui design 

complet factorial 3
2
 pentru optimizarea proprietăților unguentului, folosind software-ul Modde 

13 (Sartorius Stedim Data Analytics AB, Umea, Suedia). PEG 400 (X1) și PEG 1500 (X2) au 

fost luate ca variabile independente, în timp ce viscozitatea la 22 ± 0.10C (Y1), vâscozitatea la 

37 ± 0.10C (Y2) și activitatea osmotică (Y3) au fost alese ca variabile dependente. Au fost 

preparate și analizate nouă formulări și analizate conform designului factorial 3
2
. 

4.5. A fost elaborată tehnologia prparării unguentului combinat, pe bază hidrofilă și lipofilă. 

Compozițiile se  prezintă ca și o forma medicamentoasă semisolidă, unguent combinat, cu 

conţinut de izohidrofural, o substanță galben-brună, greu solubilă în apă, solubilă în excipienţi 

lipofili; metiluracil, care este o pulbere de culoare albă, puțin solubilă în apă și în excipienţi 

lipofili și benzocaina – substanță foarte puțin solubilă în apă, însă ușor solubilă în excipienți 

lipofili. 

4.6. A fost efectuat studiul cineticii de cedare in vitro a izohidrafuralului, metiluracilului și 

benzocainei din unguentul combinat. Cercetările  au fost efectuate pentru aceleași formulări ale 

unguentelor combinate cu conținut de izohidrafural și metiluracil la care au fost testate 

proprietățile reologice. Condițiile de efectuare a cineticii cedării au fost în conformitate cu cele 

descrise în USP prin metoda Immersion Cell (Semisolid Drug Products - Performance Tests USP Chapter 

<1724>). După cum s-a observat din rezultatele obținute, cedarea maximă a substanțelor active are 

loc din formularea 2 cu conţinut de izohidrafural, metiluracil, benzocaină, PEG 400 și PEG 

1500. Raportul PEG 400:PEG 1500 este 4:1. 

4.7. După parametrii analizați cel mai optimal unguent combinat cu conținut de izohidrafural, 

metiluracil și benzocaină s-a dovedit a fi U3, in care raportul PEG-400/PEG-1500 este de 6:4. 

4.8. S-au elaborat metodele de analiză, standardizare şi control al calităţii produselor 

farmaceutice obţinute, care au fost incluse în documentația analitică de normare a calității 

elaborată: 

 proiect de Monografie Farmacopeică ”Unguent combinat cu conținut de izohidrafural, 

metiluracil și benzocaină” ; 
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 proiect de  Regulament Tehnologic de Producere pentru ”Unguent combinat cu conținut 

de izohidrafural, metiluracil și benzocaină”. 

5. Elaborarea unguentului combinat cu Izohidrafural, Metiluracil și Fluocinolonă acetonid. 

5.1. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a substanțelor active între ele, precum 

și a substanțelor cu eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului. Au fost utilizate 

metodele DSC, FTIR, HPLC și spectrofotometrie UV-VIS. S-au studiat concentraţiile 0,1% 

pentru izohidrafural, 5% pentru metiluracil şi 0,025% pentru fluocinolon acetonid, care asigură 

exercitarea efectului farmacologic maxim. S-a constatat, că principiile active cercetate sunt 

compatibile între ele. Pentru formularea unguentului au fost selectați excipienți hidrofili și 

lipofili: Propilenglicol, Alcool ceto-stearic, Vaselină, PEG 400, PEG 1500.  Toți acești excipienți s-au 

dovedit a fi compatibili cu substanțele active în urma studiilor prin toate metodele nominalizate.  

5.2. Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a Izohidrafuralului, Metiluracilului în 

combinație cu Fluocinolon acetonid. S-a cercetat posibilitatea determinării calitative şi 

cantitative a izohidrafuralului 0,1% şi metiluracilului 5% în combinaţie cu fluocinolon acetonid 

0,025% din unguentul combinat prin metoda HPLC. S-a obținut cromatogramele pentru fiecare 

substanță medicamentoasă standardă, precum și cromatograma amestecului de Metiluracil, 

Izohidrafural și Fluocinolon. De asemenea s-a efectuat şi dozarea fiecărei substabţe 

medicamentoase separat şi în amestec în aceleaşi condiţii de cromatografiere. Metoda HPLC 

elaborată poate fi aplicată atît la determinarea cantitativă, cît şi calitativă după maximile de 

absorbţie a Izohidrafuralului, Metiluracilului în combinație cu Fluocinolon acetonid.  

Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a Fluocinolonului acetonid în combinație cu 

Izohidrafural și Metiluracil. Pentru analiza calitativă şi cantitativă a fost folosită metoda HPLC. 

Abaterea standard relativă s-a obținut 0,392, Eroarea relativă 0,4867%.  

5.3. Au fost efectuate determinările reologice ale unguentului combinat cu ajutorul 

vîscozimetrului rotațional MultiVisc Rheometer, Fungilab. Comportarea tixotropă a unguentul 

combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil si benzocaina a fost cercetată la ambele 

temperaturi 20
0
C și 32

0
C. S-au obținut Reogramele crescătoare și descrescătoare ale unguentului 

combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil la temperatura 20
0
C și 32

0
C. Reogramele de 

tixotropie ale unguentului combinat cu continut de izohidrafural, metiluracil demonstrează 

caracterul tixotrop al acestuia. 

5.4. Componența calitativă și cantitativă a excipienților a fost optimizată cu ajutorul unui design 

complet factorial 3
2
 pentru optimizarea proprietăților unguentului, folosind software-ul Modde 

13 (Sartorius Stedim Data Analytics AB, Umea, Suedia). Vîscozitatea la 22 ± 0.10C (Y1), 

vâscozitatea la 37 ± 0.10C (Y2) și activitatea osmotică (Y3) au fost alese ca variabile dependente. Au fost 

preparate și analizate patru formulări și analizate conform designului factorial 3
2
. 
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5.5. S-a elaborat tehnologia de fabricare a unguentului combinat cu conținut de izohidrafural și 

fluocinolon acetonid. Fazele procesului tehnologic pot fi rezumate la următoarele etape: 

pregătirea substantelor active, pregătirea bazei de unguent, incorporarea substanţelor 

medicamentoase in baza de unguent. 

5.6. A fost efectuat studiul cineticii de cedare in vitro a izohidrafuralului și fluocinolonului 

acetonid din  unguentul combinat. Cercetările  au fost efectuate pentru aceleași formulări ale 

unguentelor combinate cu conținut de izohidrafural și metiluracil pentru care s-au testat 

proprietățile reologice. Condițiile de efectuare a cineticii cedării au fost în conformitate cu cele 

descrise în USP prin metoda Immersion Cell (Semisolid Drug Products - Performance Tests USP Chapter 

<1724>). Conţinutul de izohidrafural și metiluracil în probele colectate a fost determinat la 

spectrofotometrul SFM SF-46, dotat cu cuve de cuarţ cu grosimea stratului de absorbţie de 10 

mm. Din rezultatele obținute se desprinde concluzia, că cedarea maximă a ambelor substanțe 

active are loc din formularea 1. 

5.7. După parametrii analizați cel mai optimal unguent combinat cu conținut de izohidrafural și 

fluocinolon acetonid s-a dovedit a fi U4. 

5.8. S-au elaborat metodele de analiză, standardizare şi control al calităţii produselor 

farmaceutice obţinute, care au fost incluse în documentația analitică de normare a calității 

elaborată: 

 proiect de Monografie Farmacopeică ”Unguent combinat cu conținut de izohidrafural, 

metiluracil și fluocinolon acetonid” ; 

 proiect de  Regulament Tehnologic de Producere pentru ”Unguent combinat cu conținut 

de izohidrafural, metiluracil și fluocinolon acetonid”. 

6.1. Au fost efectuate cercetări la baza cărora a stat tehnologia de izolare a coptizinei din părţi 

aeriene de rostopască, elaborată de noi în cadrul proiectului precedent. Totuşi, diferenţa 

proprietăţilor alcaloizilor benzofenantridinici individuali, precum şi fenomenul legării 

alcaloizilor principali ai macleei atât cu compuşii insolubili, cât şi cei solubili ai matricei 

biologice, au motivat necesitatea introducerii unor modificări esenţiale la toate etapele procesului 

tehnologic. 

La etapa extracţiei produsului vegetal s-au optimizat compoziţia extragentului, temperatura 

procesului şi viteza percolării, raportul dintre masa materiei prime şi volumul extractului obţinut. 

La etapa de cristalizare a bisulfaţilor alcaloizilor benzofenantridinici s-au optimizat temperatura 

şi timpul procesului, precum şi concentraţia acidului sulfuric. Conţinutul bisulfaţilor de alcaloizi 

benzofenantridinici constituie 92-93%. 

S-a elaborat şi procedeul de purificare a acestui produs, care duce la obţinerea substanţei 

farmaceutice. Randamentul la etapa de purificare constituie 75-82% după masă, sau circa 90% 
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după conţinutul alcaloizilor, iar randamentul total al alcaloizilor constituie 56-61% de la 

conţinutul lor în materia primă vegetală. 

6.2. Rezultatele obținute la determinarea compatibilității şi a stabilităţii ciprofloxacinei,  

dexametazonei, loratadinei şi a uleiului volatil de busuioc în amestec mechanic prin metoda 

HPLC denotă că substanțele analizate nu interacționează între ele, sunt stabile fizico-chimic, fapt 

confirmat prin dozarea fiecărui principiu activ și regăsirea cantităților de substanțe din amestec. 

Separarea cromatografică la 275 nm s-a realizat mult mai repede în comparație cu lungimea de 

undă 254 nm la 30
o
C: loratadina s-a separat la min 5,8 în comparațiecumin13 la 254 nm. 

Diferențesemnificativeîntrerezultateleobținute la dozare la254nmși 275 nm la 40
o
C nu pot fi 

observate. Însă în comparație, timpii de retenție ai dexametazonei și loratadinei sunt mai mici la 

275 nm. Totodată, analizînd datele din tabelul 3 putem trage concluzia că conținutul de 

loratadină în amestec determinat pe faza mobilă selectată se încadrează în limitele admisibile, ca 

și conținutul ciprofloxacinei și dexametazonei. Rezultatele obținute în urma aplicării metodelor 

DSC denotă că, substanțele medicamentoase și excipienții selectați în vederea elaborării 

picăturilor auriculare combinate sunt compatibile din punct de vedere fizico-chimic. Astfel, la 

elaborarea tehnicii de lucru pentru dozarea componentelor din amestecul ciprofloxacină, 

dexametazonă și loratadină se va ține cont de condițiile cromatografierii, și se va utiliza lungimea 

de undă de 275 nm a detectorului spectrofotometric.  

7. A fost determinată toxicitatea acută a unor compuși medicamentoși extrași din plante 

medicinale. Rezultatele studiului denotă toxicitate acută redusă atât la administrarea enterală cât 

şi parenterală, ce caracterizează produsele studiate ca fiind practic inofensive. Aceasta poate 

servi ca premiză pentru continuarea studiilor preclinice de determinare a inofensivității şi 

eficacităţii cu planificarea ulterioară a studiilor clinice pentru produsele naturiste cercetate. 

8. A fost determinată toxicitatea acută a 2 compuși medicamentoși combinați (MF061701, 

MF061702) de sinteză cu potențial efect antituberculos. Studiul toxico-farmacologic a fost 

efectuat pe: 48 soricei de laborator (masculi, femele), varsta 2 – 3 luni, masa 18-26 gr. 

Rezultatele experimentale au arătat că compusii MF061701, MF061702 la  administrarea acută 

unimomentana la animalele de laborator (șoareci, șobolani) practic nu prezinta nici un efect 

toxic. Rezultatele cercetarii pot servi ca premiza pentru efectuarea toxicitatii subacute si cronice 

a produselor studiate. 

9. A fost studiată toxicitatea cronică a unor compuși cu proprietăți antituberculoase (MF51 100 

mg/kg și MF51 1000 mg/kg). Substanţele cercetate s-au administrat timp de 30 zile inern în terci 

alimentar, lotul de control a primit doar terci alimentar. Animalele se supravegheau până la 

ingerarea completă a alimentelor.  După examinarea toxicității cronice a substanței MF51 100 

mg/kg și MF51 1000 mg/kg putem concluziona că pe parcursul utilizării timp de 30 zile s-a 
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constatat o creștere ponderală mai importantă la animalele din grupurile martor, fără modificări 

esențiale ale masei corporale și masei organelor interne, reflectate prin indicele masa organ/masa 

corp în cazul cordului, pulmonilor, ficatului, rinichilor, splinei. Analiza hematologică a constatat 

că substanţele cercetate pot provoca o leucopenie dozo-dependentă nesemnificativă. Utilizarea 

sistematică timp de o lună a compușilor la grupurile martor și grupurile studiate nu au modificat 

esențial parametrii metabolismului glucidic, proteic și lipidic, deși s-a constatat o creștere 

nesemnificativă a nivelului proteinei totale, colesterolului care avea caracter dozo-dependent. 

Analiza spectrului enzimatic ne-a relevat o micșorare dozo-dependentă a activității 

transaminazelor. Administrarea timp de o lună a preparatului în doze de 100 mg/kg şi 1000 

mg/kg a determinat efectul antioxidant al compușilor, micșorare dozo-dependentă 

nesemnificativă a Ca, precum și majorare a concentrației ureei, creatininei. La examinarea 

macroscopică modificări patologice statistic veridice între grupurile de control și cele 

experimentale nu s-au constatat.  

10. S-a efectuat studiu preclinic de determinare a eficacității otoprotectoare a compusului 

Flamena emulsie. Scopul studiului: determinarea efectelor farmacologice otoprotectoare pentru 

produsul Flamena suspensie orală. Cercetarea a fost efectuată pe 18 șobolani albi linia Wistar  

repartizați în 3 grupuri câte 6 animale: grup control (animale sănătoase); grup cu SSN indusă (au 

primit sol. NaCl 0,9% i/g 3 ml 14 zile); grup cu SSN indusă și Flamena i/g 3 ml 14 zile 7 până la 

ototxicitate și 7 după. Rezultatul scontat se estimează în efectul otoprotector al produsului 

Flamena. A fost constatată îmbunătățirea indicilor reflexului Preyer și a Otoemisiunilor acusitce, 

care indică funcția adecvată a organului Corti. Rezultatele primite în urma determinării 

inofensivității și eficacității produsului Flamena suspensie pot servi ca bază pentru inițierea unor 

studii clinice în vederea determinării efectului benefic al produsului studiat în tratamentul 

complex al SSN. 

11. A fost determinată inofensivitatea a 2 compuși medicamentoși (001, 002) asupra 

analizatorului auditiv. Studiul farmacologic a fost efectuat pe: 16 sobolani (masculi) linia Wistar 

varsta 3-4 luni, masa 180-250 gr, 4 grupuri a cate 4 animale in grup. Grupul 1- control (au primit 

sol Na Cl 0,9%), grupul 2 - ototoxicitate medicamentoasa sol Gentamicin, grupul 3 – NaCl 0,9%  

+compusul 001, grupul 4 – NaCl0,9% + compusul 002. Animalele au fost obţinute din aceiaşi 

sursă şi menţinute în condiţiile de viaţă a laboratorului (cutii standarde de masă plastică) pentru 

aclimatizare. Condiţiile de trai şi alimentare au corespuns cerinţelor sanitare şi normelor de 

alimentare. Pentru utilizarea apei au fost stabilite autoapeducte. Animalele au fost supravegheate 

timp de 14 zile. Rezultate: In cadrul studiului preclinic pe animale de laborator (sobolani) s-a 

constatat ca compusii medicamentosi 001, 002 nu poseda efect ototoxic. 
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12. S-a desfășurat studiul preclinic care a avut ca obiectiv determinarea toxicității acute a 4 

compuși medicamentoși combinați cu denumiri de lucru: CBDL, CE, IM, NPP care se afla in 

curs de elaborare in cadrul Laboratorului analiza si standardizare al CȘM. Studiul toxico-

farmacologic a fost efectuat pe 204 șoricei albi de laborator și pe 72 şobolani. 

Toxicitatea acută (TA) a fost determinată prin metoda dozelor fixe cu stabilirea  clasei  toxice 

acute conform TG 423: Acute Toxic Class Method, recomandată de Organizația Economică pentru 

Cooperare și Dezvoltare (OECD), și după metoda Kerber. 

Rezultatele experimentale au arătat că produsele administrate unimomentan animalelor de 

laborator (șoareci, șobolani) practic nu manifestă efecte toxice. La șoareci, administrarea 

intragastrală și intraperitoneală nu a provocat decesul animalelor și nici modificări macroscopice 

ale organelor interne. La șobolani, în urma investigațiilor efectuate conform recomandărilor TG 

423 Acute Toxic Class Method (OECD), posedă toxicitate redusă: clasa de toxicitate 5 și LD50 

estimat > 5000 mg/kg. Rezultatele cercetării pot servi ca premisă pentru evaluarea toxicității 

subacute și cronice a produsele medicamentoase combinate elaborate in cadrul CȘM. 

13. Toxicitatea acută a extractului din Vitis vinifera semina a fost determinată conform 

„Recomandărilor metodice pentru studierea toxicităţii generale a substanţelor farmacologice”, 

pe un lot de  24 de şoricei cu masa corporală între 18-26 g şi vîrsta cuprinsă între 8-12 

săptămâni. Atât masa corporală cât și vârsta animalelor au corespuns cu cerințele din 

recomandările metodice. 

La administrarea dozelor test și supravegherea timp de 7 zile nu s-au constatat modificări în 

comportamentul animalelor şi nici decesul lor.  

Administrarea Vitis vinifera semina în doze de 500, 1000, 2000 mg/kg s-a caracterizat  printr-o 

perioadă de hipodinamie şi reducere a reacţiei la stimulii exogeni. Animalele au revenit la starea 

inițială pe parcursul a primelor 4 ore (500 mg/kg) și 24 ore (pentru 1000, 2000 mg/kg). Deces nu 

s-a inregistrat. 

Rezultatele obținute ne-a permis să stabilim că LD0 pentru extractul obținut din Vitis vinifera 

semina a constituit 2000 mg/kg (doza maxim administrată) la administrare enterală, dozele 

LD25%, LD 50%, LD 100%  nefiind stabilite, estimarea LD 50% prin metoda dozelor fixe cu 

stabilirea  clasei  toxice acute conform TG 423: Acute Toxic Class Method – clasa de toxicitate 5 

(toxicitate redusă) și LD50 >2000 mg/kg. Astfel se poate constata toxicitate redusă a extractului 

studiat. 

14. Au fost cercetate inofensivitatea și eficacitatea farmacologică preclinică la produsul 

medicamentos  combinat - picături auriculare, care conține ca principii active: ciprofloxacina și 

ulei volatil  de busuioc. Studiile au demonstrat toxicitate redusă a produsului cercetat. În 

surditatea de percepție indusă prin gentamicină pe animale de laborator (șobolani) a fost stabilit 
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efectul otoprotector. Rezultatele obținute pot servi ca bază pentru planificarea studiilor clinice 

pentru produsul elaborat.  

15. A fost monitorizat studiului clinic Studiul proprietăţilor citoprotectoare (chimio-, 

radioprotectoare) a emulsiei orale Flamena 100 ml la pacientele cu cancer mamar  şi cancerul 

organelor reproductive supuse chimio- sau radioterapiei.  

16. Pentru 3 substanţe tioureide noi, obţinute în  Institutul de Chimie AŞ RM, au fost elaborate 

tehnici de dozare prin metoda HPLC-UV  în material biologic, care au fost aplicate în studiile de 

biodisponibilitate ale acestora pe animale de laborator. 

17.  S-a efectuat un studiu screening pentru selectarea unor specii de plante introduse în cultură 

pe teritoriul Republicii Moldova şi aprecierea posibilităţii utilizării lor оn calitate de plante 

medicinale. 
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Rezumat  

1. Au fost evaluate speciile Macleaya microcarpa (Maxim.) Fedde şi Monarda fistulosa L., 

introduse în cultură pe teritoriul CŞCPM, USMF „Nicolae Testemiţanu”. Pentru produsele 

vegetale “Frunze de maclee” şi “Părţi aeriene de monarda” s-au elaborat standarde de calitate 

conform cerinţelor Farmacopeei Europene şi legislaţiei naţionale în vigoare. S-a optimizat 

tehnologia de obţinere a extractului fluid de monardă. A fost elaborat un nou procedeu de izolare 

a alcaloizilor benzofenantridinici din frunze de maclee pentru utilizarea lor în calitate de 

substanţă farmaceutică. 

Indicii elaboraţi şi testaţi, necesari pentru controlul calităţii substanţei farmaceutice, au fost 

incluşi în proiectul de monografie farmacopeică “Sanguiritrin M”. 

A fost elaborat procedeul tehnologic de obţinere a produsului farmaceutic „Sirop de monardă”. 

A fost obţinut uleiul volatil de monardă și a fost obţinut uleiul volatil de monardă îmbogăţit cu 

timochinonă. Au fost elaborați indicii de calitate şi documentaţia analitico-normativă pentru 

produsele obţinute din părţi aeriene de monardă și au fost efectuate studii de stabilitate ale 

materiei prime vegetale şi produselor farmaceutice elaborate pe baza acestora. Pe parcursul 

anului 2018 s-au elaborat 3 forme farmaceutice lichide cu ulei volatil de monardă, o forma 

lichidă şi una semisolidă cu sanguirisal, preconizate pentru uz intern şi topic cu acţiune 

antimicrobiană şi antifungică.  

Au fost elaborate metodele de standardizare a fitopreparatelor sumare din sp. Macleaya 

microcarpa (Maxim.) Fedde şi sp. Monarda fistulosa L. S-a efectuat un studiu screening pentru 

selectarea unor specii de plante introduse în cultură pe teritoriul Republicii Moldova şi 

aprecierea posibilităţii utilizării lor în calitate de plante medicinale. Din frunzele de Macleaya 

cordata (Willd.) R. Br. randamentul produsului crud (după masă) a fost semnificativ mai înalt 

faţă de specia Macleaya microcarpa (Maxim.) Fedde. Însă, după etapa de purificare, am obţinut 

mostre de produs finit cu randamentul şi calitatea asemănătoare. S-au întocmit 6 proiecte de 

monografii farmacopeice pentru substanţele şi produsele farmaceutice elaborate, fiind parte a 

documentaţiei analitico-normative necesare în dosarul pentru înregistrare a medicamentelor. S-

au obţinut rezultatele studiilor de stabilitate ale produselor farmaceutice “Extract fluid de 

monardă”, “Tinctură de monardă” şi “Ulei volatil de monardă 1%, soluţie cutanată” preparate în 

condiţii de laborator. 

S-au obţinut rezultatele stabilităţii în decurs de 2 ani pentru produsele: “Sirop de monardă”, 

“Ulei volatil de monardă”, “Ulei volatil de monardă cu timochinonă”, “Sanguiritrin-M”, 

“Sanguirisal”, “Ulei volatil de monardă, soluţie uleioasă”, soluţiile alcoolice de sanguiritrin şi 

sanguirisal (rapoartele de stabilitate se anexează); în decurs de 1 an - pentru unguent cu 
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sanguirisal 1%. Termenul de valabilitate pentru majoritatea produselor testate este preventiv 

stabilit  2 ani, iar pentru substanţa “Sanguirisal” – 1 an.  

A fost evaluată specia Helianthus tuberosus L., întâlnită în flora Republicii Moldova, ca sursă de 

noi produse farmaceutice. S-a studiat compoziţia fitochimică având ca scop elucidarea grupelor 

de compuşi activi în părţile aeriene a plantei, care sunt puţin cercetate.  

Au fost elaborate tehnicile de lucru pentru indicele "Dizolvare" ca parte componentă a 

documentaţiei analitico-normative pentru formele farmaceutice solide cu substanţa activă 

"Hiperforină de dietilamoniu". 

2. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a substanțelor active între ele, precum și 

a substanțelor cu eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului combinat cu 

Izohidrafural, Metiluracil și Benzocaină. Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a 

principiilor activi în combinație. Au fost efectuate determinări reologice ale unguentului 

combinat. Componența calitativă și cantitativă a excipienților a fost optimizată cu ajutorul unui 

design complet factorial 3
2
 pentru optimizarea proprietăților unguentului, folosind software-ul 

Modde 13. A fost efectuat studiul cineticii de cedare in vitro. După parametrii analizați cel mai 

optimal unguent combinat cu conținut de izohidrafural, metiluracil și benzocaină s-a dovedit a fi 

U3, in care raportul PEG-400/PEG-1500 este de 6:4. S-au elaborat metodele de analiză, 

standardizare şi control al calităţii, proiectul de Monografie Farmacopeică și Regulament 

Tehnologic de Producere pentru unguentul elaborat. 

S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a substanțelor active între ele, precum și a 

substanțelor cu eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului combinat cu Izohidrafural, 

Metiluracil și Fluocinolonă acetonid. Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a 

Izohidrafuralului, Metiluracilului în combinație cu Fluocinolon acetonid. Au fost efectuate 

determinările reologice ale unguentului. S-a elaborat tehnologia de fabricare a unguentului 

combinat a fost efectuat studiul cineticii de cedare in vitro. După parametrii analizați cel mai 

optimal unguent combinat cu conținut de izohidrafural și fluocinolon acetonid s-a dovedit a fi 

U4. S-au elaborat metodele de analiză, standardizare şi control al calităţii, proiectul de 

Monografie Farmacopeică și Regulament Tehnologic de Producere pentru produs. 

Cercetarea compatibilităţii şi a stabilităţii ciprofloxacinei, dexametazonei, loratadinei şi a 

uleiului volatil de busuioc în amestec mechanic denotă că substanțele analizate nu 

interacționează între ele, sunt stabile fizico-chimic, fapt confirmat prin dozarea fiecărui principiu 

activ și regăsirea cantităților de substanțe din amestec. Astfel, la elaborarea tehnicii de lucru 

pentru dozarea componentelor din amestecul ciprofloxacină, dexametazonă și loratadină se va ține 

cont de condițiile cromatografierii, și se va utiliza lungimea de undă de 275 nm a detectorului 

spectrofotometric.   
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3. A fost determinată toxicitatea acută a unor compuși medicamentoși extrași din plante 

medicinale, a 2 compuși medicamentoși combinați (MF061701, MF061702) de sinteză cu 

potențial efect antituberculos, a 4 compuși medicamentoși combinați cu denumiri de lucru: 

CBDL, CE, IM, NPP și a extractului din Vitis vinifera semina. 

A fost studiată toxicitatea cronică a unor compuși cu proprietăți antituberculoase (MF51 100 

mg/kg și MF51 1000 mg/kg). S-a efectuat studiu preclinic de determinare a eficacității 

otoprotectoare a compusului Flamena emulsie.  

A fost determinat ă inofensivitatea a 2 compuși medicamentoși (001, 002) asupra analizatorului 

auditiv. A fost monitorizat studiului clinic Studiul proprietăţilor citoprotectoare a emulsiei orale 

Flamena 100 ml la pacientele cu cancer mamar  şi cancerul organelor reproductive supuse 

chimio- sau radioterapiei.  

S-a efectuat un studiu screening pentru selectarea unor specii de plante introduse în cultură pe 

teritoriul Republicii Moldova şi aprecierea posibilităţii utilizării lor în calitate de plante 

medicinale. 

Au fost cercetate inofensivitatea și eficacitatea farmacologică preclinică la produsul 

medicamentos  combinat - picături auriculare, care conține ca principii active: ciprofloxacina și 

ulei volatil  de busuioc. Studiile au demonstrat toxicitate redusă a produsului cercetat. În 

surditatea de percepție indusă prin gentamicină pe animale de laborator (șobolani) a fost stabilit 

efectul otoprotector. Rezultatele obținute pot servi ca bază pentru planificarea studiilor clinice 

pentru produsul elaborat. 
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Concluzii   

1. Au fost evaluate speciile Macleaya microcarpa (Maxim.) Fedde şi Monarda fistulosa L., 

introduse în cultură pe teritoriul CŞCPM, USMF „Nicolae Testemiţanu”. 

 A fost elaborat un nou procedeu de izolare a alcaloizilor benzofenantridinici din frunze de 

maclee şi tehnologiile de obţinere a două tipuri de ulei volatil de monardă – cu conţinut jos şi 

conţinut ridicat de timochinonă. S-au elaborat tehnologiile de obţinere a produselor extractive de 

monardă şi maclee, compoziţia şi procedeul tehnologic de obţinere a produsului farmaceutic 

„Sirop de monardă”.  S-au formulat 3 produse farmaceutice lichide cu ulei volatil de monardă, o 

forma lichidă şi una semisolidă cu sanguirisal, preconizate pentru uz intern şi topic cu acţiune 

antimicrobiană şi antifungică. 

Pentru produsele vegetale “Frunze de maclee” şi “Părţi aeriene de monarda” şi produsele 

extractive din aceste specii s-au elaborat indicii de calitate şi documentaţia analitico-normativă – 

14 proiecte de monografii farmacopeice. 

S-au obţinut rezultatele stabilităţii în decurs de 2 ani pentru produsele: “Sirop de monardă”, 

“Ulei volatil de monardă”, “Ulei volatil de monardă cu timochinonă”, “Sanguiritrin-M”, 

“Sanguirisal”, “Ulei volatil de monardă, soluţie uleioasă”, soluţiile alcoolice de sanguiritrin şi 

sanguirisal (rapoartele de stabilitate se anexează); în decurs de 1 an - pentru unguent cu 

sanguirisal 1%. Termenul de valabilitate pentru majoritatea produselor testate este preventiv 

stabilit  2 ani, iar pentru substanţa “Sanguirisal” – 1 an. 

2. A fost evaluată specia Helianthus tuberosus L., din flora Republicii Moldova, ca sursă de noi 

produse farmaceutice. S-a studiat compoziţia fitochimică a părţilor aeriene a plantei, care sunt 

puţin cercetate.  

3. Au fost elaborate tehnici de lucru pentru indicele "Dizolvare" a formelor farmaceutice solide 

cu substanţa activă "Hiperforină de dietilamoniu". 

4. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a substanțelor active între ele, precum și 

a substanțelor cu eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului combinat cu 

Izohidrafural, Metiluracil și Benzocaină și a unguentului combinat cu Izohidrafural, Metiluracil 

și Fluocinolonă acetonid. S-au efectuat studii de preformulare, formulare și optimizare a 

compoziției unguentelor combinate. Au fost elaborate metodele de identificare și dozare a 

unguentelor combinate elaborate. A fost efectuat studiul cineticii de cedare in vitro. S-au elaborat 

metodele de analiză, standardizare şi control al calităţii, proiectele de Monografii Farmacopeice 

și Regulamentele Tehnologice de Producere pentru ambele produse. 

Rezultatele obținute la determinarea compatibilităţii şi stabilităţii ciprofloxacinei,  

dexametazonei, loratadinei şi uleiului volatil de busuioc în amestec mechanic prin metoda HPLC 
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denotă că substanțele analizate nu interacționează între ele, sunt stabile fizico-chimic, fapt 

confirmat prin dozarea fiecărui principiu activ și regăsirea cantităților de substanțe din amestec. 

5. Au fost efectuate cercetări la baza cărora a stat tehnologia de izolare a coptizinei din părţi 

aeriene de rostopască, elaborată în cadrul CȘM pe parcursul proiectului precedent.  

6. A fost determinată toxicitatea acută a unor compuși medicamentoși extrași din plante 

medicinale, a 2 compuși medicamentoși combinați (MF061701, MF061702) de sinteză cu 

potențial efect antituberculos, a 4 compuși medicamentoși combinați cu denumiri de lucru: 

CBDL, CE, IM, NPP și a extractului din Vitis vinifera semina. 

7. A fost studiată toxicitatea cronică a unor compuși cu proprietăți antituberculoase (MF51 și 

MF51).  

8. S-a efectuat studiu preclinic de determinare a eficacității otoprotectoare a compusului Flamena 

emulsie, a fost determinată inofensivitatea a 2 compuși medicamentoși (001, 002) asupra 

analizatorului auditiv. Au fost cercetate inofensivitatea și eficacitatea farmacologică preclinică la 

produsul medicamentos  combinat - picături auriculare, care conține ca principii active: 

ciprofloxacina și ulei volatil  de busuioc. 

9. A fost monitorizat studiului clinic Studiul proprietăţilor citoprotectoare a emulsiei orale 

Flamena 100 ml la pacientele cu cancer mamar  şi cancerul organelor reproductive supuse 

chimio- sau radioterapiei.  
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Participarea în programe și proiecte internaţionale (ORIZONT 2020, SCOPES, JOP, 

IRSIS, NATO, etc.),  inclusiv propunerile prezentate/câștigate în cadrul concursurilor 

naționale și internaționale cu tangență la tematica cercetării proiectului realizat 

2015 

1. Proiect bilateral Moldova-Romania: Catedra Farmacologie şi farmacie clinică, CSDM al 

USMF „Nicolae Testemiţanu”, Chişinău - Catedra Farmacologie, UMF„ Carol Davila”, 

facultatea de Farmacie, Bucureşti: “Evaluarea profilului antidepresiv al unor principii 

active extrase din Hypericum perforatum” 2014-2015.  

 

2. Proiect bilateral Moldova-România: CȘM, Lab Evaluare preclinica si clinica a 

medicamentelor, USMF „Nicolae Testemiţanu”, Chişinău - Catedra Farmacologie, UMF„ 

Carol Davila”, facultatea de Farmacie, Bucureşti: Investigarea preclinică a potenţialului 

farmacologic al unor noi N-(2 dialchilaminoetil)benzanilide în unele afecţiuni ale 

sistemului nervos central 2014-2015.  

 

3. Proiect bilateral Moldova-România: CȘM, Laboratorul Analiză, standardizare și controlul 

medicamentelor a CȘM,  USMF ”Nicolae Testemițanu” Screening toxicologic şi 

farmacologic asupra unui nou compus antimicobacterian, derivat al 5-aril-2-tio-1,3,4-

oxadiazolului 2014-2015.  

2019 

1. Proiectul bilateral moldo-belarus „Obținerea și cercetarea farmaceutică a derivaților de 

propiltiodiazolochinazolin-onă cu proprietăți biofarmaceutice optimizate”, 2019-2020.  

 

Proiecte din cadrul programelor de stat 

2016 

1. 16.00353.80.01A „Elaborarea produselor farmaceutice în baza design-ului molecular a 

unor noi substanţe chimice cu acțiune antituberculoasă şi antineoplazică”, Vladimir 

Valica, dr. hab. şt. farm., prof. univ., Director Centru; 2016-2017  

 

Proiecte internaţionale de cercetare bilaterale 

2016-2018 

1. 16.80013.8007.13/Ro ”Optimizarea tratamentului cu Implant Cochlear la copiii cu 

hipoacuzie senzorineurală autosomal recesivă nonsindromică cu mutații la nivelul Genei 

GJB2”, Ghenadie Curocichin, dr.hab.șt.med., prof.univ. (director proiect), Parii Sergiu, 

dr.șt.med. (executor) 2016 – 2018. 
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2.  16.80013.16.04.15/Ro ”Dezvoltarea unor noi fluorochinolone cu activitatea asupra unor 

bacterii  FQMDR”.  

 

Proiecte înaintate la concurs în cadrul programelor PC7 şi ORIZONT 2020 

2016 

1.  “Oxide Aggregates for Flow-through Solar Photocatalytic Cleaning of Agricultural and 

Aquaculture Waste Waters” “Sol2Clean”.  

 

Proiecte înaintate la concursuri în cadrul altor programe internaţionale 

2016 

Centrul Științific al Medicamentului 

1. Proiect bilateral Moldova-Romania: “Obţinerea, screening-ul toxicologic şi evaluarea 

activităţii antimicobacteriene pentru derivaţii de ariltiodiazolochinazolinonă cu proprietăţi 

biofarmaceutice optimizate”, Livia Uncu, dr. în șt.farm., conf. univ., şef de laborator; 

2. Proiect bilateral Moldova-Romania: ”Cercetare aplicativă pentru dezvoltarea unui nou 

produs pentru tratamentul otitei”, Vladimir Valica, dr. hab. în șt.farm., prof. univ., director 

de centru;  

3. Proiect bilateral Moldova-Romania:”Nanosisteme terapeutice inovative pentru țintirea 

activă și pasivă a tumorilor maligne”, Nicolae Ciobanu, dr. în șt.farm., conf. univ.; 

4. Proiect bilateral Moldova-Romania: ”Studii analitice şi de compatibilitate în elaborarea 

unor forme farmaceutice multicomponente”, Victor Vovc, , dr. hab. în șt.med., prof. univ., 

șef de catedră;  

5. Proiect bilateral Moldova-Romania: ”Dezvoltarea chimică și farmacologică a unor noi 

molecule azolice cu potențial antituberculos”, Silvia Melnic, dr. în șt.chim., conf. univ.; 

6. OTOBENZ. Cercetare aplicativă pentru dezvoltarea unui nou produs pentru tratamentul 

otitei. Director de proiect: Vladimir Valica, dr.hab.șt.farm., prof. univ. Nuță Diana-Camelia, 

dr.șt.farm., conf.univ. 

7. CCEFA. Corelarea efectelor clinice ale unor asocieri analgezice-antiinflamatoare cu 

efectele farmacodinamice pe animal si cu proprietatile biofarmaceutice ale componentelor 

active. Director de proiect: Parii Sergiu, dr.șt.med., conferențiar cercetător. Anuța Valentina, 

dr. farm., șef lucrări. 

8. ”Modularea activităţii enzimatice prin intermediul unor compuşi de origine vegetală”, 

Director Calalb Tatiana. 
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Anexa nr. 2 

LISTA  

lucrărilor publicate în cadrul proiectului de cercetare 

2015 

Dicţionare 

DIUG, O.; DIUG, E.; SAFTA, V. (contribuţie). În.: Iuliana Popovici, Dumitru Lupuleasa, 

Lăcrămioara Ochiuz. Dicţionar Farmaceutic, ed. a III-a, Editura „Polirom”, Iaşi, 2014, 943 p. 

ISBN print: 978-973-46-4383-7.  

Articole din reviste cu factor de impact: 

•  articole din reviste cu factor de impact mai mare 3 

DE ALENCAR FRANCO COSTA D.; TODIRAS, M.; CAMPOS, L.A.; CIPOLLA-NETO, 

J.; BADER, M.; BALTATU, O.C. Sex-dependent differences in renal angiotensinogen as an 

early marker of diabetic nephropathy. Acta Physiol (Oxf). 2015 Mar; 213(3), 740-746. (IF: 

4.251). 

Articole din reviste naţionale  

Categoria B: 

BERLIBA, E. Markerii consumului nociv de alcool în diagnosticul bolii hepatice alcoolice. 

Sănătate Publică, Economie şi Management în Medicină, Chişinău, 2015, 4(61), 70-73. ISSN 

1729-8687. 

CASIAN, I.; CASIAN, A.; VALICA, V. Standardizarea substanţei farmaceutice hiperforină 

de dietilamoniu. Buletinul Academiei de Ştiinţe a Moldovei. Ştiinţe medicale. 2015, 1(46), 449-

453. ISSN 1857-0011. 

CERNELEA, N.; SPINEI, L.; FRIPTULEAC, G. Chidhood obesity – a major problem of 

public health. Curierul Medical.  2015, 4(58), 3-8. ISSN 1875-0666. 

CONDREA, O.; ROTARU, N.; SPINEI, L. Quality assurance standards in healthcare. 

Curierul Medical. 2015, 1(58), 28-32. ISSN 1875-0666. 

GANGALIC, L.; SPINEI, L. Activitatea profesională a resurselor umane în secţiile de 

statistică medicală în cadrul serviciului spitalicesc Buletinul Academiei de Ştiinţe a Moldovei. 

Ştiinţe Medicale. 2015, 2(47), 345-347. ISSN 1857-0011. 

GERVAS, V.; SPINEI L. Sănătatea şi securitatea muncii personalului medical din 

serviciului de asistenţă medicală oncologică din Republica Moldova. Buletinul Academiei de 

Ştiinţe a Moldovei. Ştiinţe Medicale. 2015, 2(47), 340-344. ISSN 1857-0011. 

PARII, S.; VALICA, V.; MACAEV, F; POGREBNOI, S.; BOLDESCU, V.; STÂNGACI, 

E; DUCA, G.; IVANCIC, A.; RUSNAC, L.; NICOLAI, E. UNGUREANU, A.; UNCU, L.; 
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Fișa de prezentare a rezultatelor proiectului de cercetare   

I. Sumarul activităţilor proiectului realizate  

 Activităţi planificate Activităţi realizate şi rezultate noi obţinute în cadrul proiectului 

(150  de cuvinte)  
1. Studiul farmaceutic al 

plantelor din specia 

Macleaya microcarpa 

(Maxim.) Fedde. și 

Monarda fistulosa L. 

cultivate în condițiile 

R.Moldova. 

1.1. A fost elaborat un nou procedeu de izolare a alcaloizilor 

benzofenantridinici din frunze de maclee pentru utilizarea lor în 

calitate de substanţă farmaceutică. 

1.2. A fost elaborat tehnologiile de obţinere a două tipuri de ulei 

volatil de monardă – cu conţinut jos şi conţinut ridicat de 

timochinonă. 

1.3. S-au elaborat tehnologiile de obţinere a produselor extractive 

de monardă şi maclee, compoziţia şi procedeul tehnologic de 

obţinere a produsului farmaceutic „Sirop de monardă”. 

1.4. S-au elaborat 3 forme farmaceutice lichide cu ulei volatil de 

monardă, o forma lichidă şi una semisolidă cu sanguirisal, 

preconizate pentru uz intern şi topic cu acţiune antimicrobiană şi 

antifungică. 

1.5. Au fost elaborați indicii de calitate şi documentaţia analitico-

normativă pentru produsele vegetale “Frunze de maclee” şi 

“Părţi aeriene de monarda” şi pentru produsele extractive 

obţinute din aceste specii. 

1.6. S-au оntocmit 14 proiecte de monografii farmacopeice 

pentru substanţele şi produsele farmaceutice elaborate, fiind 

parte a documentaţiei analitico-normative necesare оn dosarul 

pentru оnregistrarea medicamentelor. 

1.7. S-au obţinut rezultatele stabilităţii în decurs de 2 ani pentru 

produsele: “Sirop de monardă”, “Ulei volatil de monardă”, “Ulei 

volatil de monardă cu timochinonă”, “Sanguiritrin-M”, 

“Sanguirisal”, “Ulei volatil de monardă, soluţie uleioasă”, 

soluţiile alcoolice de sanguiritrin şi sanguirisal; în decurs de 1 an 

- pentru unguent cu sanguirisal 1%.  

2. Studiul farmaceutic al 

plantei din specia 

Helianthus tuberosus L. 

2. A fost evaluată specia Helianthus tuberosus L. din flora 

Republicii Moldova ca sursă de noi produse farmaceutice. S-a 

studiat compoziţia fitochimică a părţilor aeriene, care sunt puţin 

cercetate. 

3. Studiul formelor 

farmaceutice cu 

Hiperforină de 

dietilamoniu 

3. Au fost elaborate tehnici de lucru pentru indicele "Dizolvare" 

a formelor farmaceutice solide cu substanţa activă "Hiperforină 

de dietilamoniu". 

4. Studiul farmaceutic al 

unguentelor combinate 

Izohidrafural și 

Metiluracil cu 

Fluocinalonă acetonid și 

Benzocaină. 

4.1. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a 

substanțelor active între ele, precum și a substanțelor cu 

eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului combinat 

cu Izohidrafural, Metiluracil și Benzocaină. Au fost elaborate 

metodele de identificare și dozare a principiilor activi în 

combinație. Au fost efectuate determinări reologice ale 

unguentului combinat. Componența calitativă și cantitativă a 

excipienților a fost optimizată cu ajutorul unui design complet 

factorial 3
2
 pentru optimizarea proprietăților unguentului, 

folosind software-ul Modde 13. A fost efectuat studiul cineticii 

de cedare in vitro. După parametrii analizați cel mai optimal 

unguent combinat cu conținut de izohidrafural, metiluracil și 

benzocaină s-a dovedit a fi U3, in care raportul PEG-400/PEG-

1500 este de 6:4. S-au elaborat metodele de analiză, 

standardizare şi control al calităţii, proiectul de Monografie 

Farmacopeică și Regulament Tehnologic de Producere pentru 

unguentul elaborat. 
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4.2. S-au efectuat studii de compatibilitate fizico-chimică a 

substanțelor active între ele, precum și a substanțelor cu 

eventualii excipienți utilizați șa obținerea unguentului combinat 

cu Izohidrafural, Metiluracil și Fluocinolonă acetonid. Au fost 

elaborate metodele de identificare și dozare a Izohidrafuralului, 

Metiluracilului în combinație cu Fluocinolon acetonid. Au fost 

efectuate determinările reologice ale unguentului. S-a elaborat 

tehnologia de fabricare a unguentului combinat a fost efectuat 

studiul cineticii de cedare in vitro. După parametrii analizați cel 

mai optimal unguent combinat cu conținut de izohidrafural și 

fluocinolon acetonid s-a dovedit a fi U4. S-au elaborat metodele 

de analiză, standardizare şi control al calităţii, proiectul de 

Monografie Farmacopeică și Regulament Tehnologic de 

Producere pentru produs. 

5. Cercetarea  

compatibilităţii şi a 

stabilităţii 

ciprofloxacinei,  

dexametazonei, 

loratadinei şi a uleiului 

volatil de busuioc în 

amestec mechanic 

5.1.Rezultatele obținute la determinarea compatibilității prin 

metoda HPLC denotă că substanțele analizate nu interacționează 

între ele, sunt stabile fizico-chimic, fapt confirmat prin dozarea 

fiecărui principiu activ și regăsirea cantităților de substanțe din 

amestec. La elaborarea tehnicii de lucru pentru dozarea 

componentelor din amestecul ciprofloxacină, dexametazonă și 

loratadină se va ține cont de condițiile cromatografierii, și se va 

utiliza lungimea de undă de 275 nm a detectorului 

spectrofotometric.  

6. Studii de cercetare a 

coptizinei. 

6.1.Au fost efectuate cercetări la baza cărora a stat tehnologia de 

izolare a coptizinei din părţi aeriene de rostopască. 

7. Studii de toxicitate 

acută. 

7.1.A fost determinată toxicitatea acută a unor compuși 

medicamentoși extrași din plante medicinale, a 2 compuși 

medicamentoși combinați (MF061701, MF061702) de sinteză cu 

potențial efect antituberculos, a 4 compuși medicamentoși 

combinați cu denumiri de lucru: CBDL, CE, IM, NPP și a 

extractului din Vitis vinifera semina. 

8. Studii de toxicitate 

cronică. 

8.1.A fost studiată toxicitatea cronică a unor compuși cu 

proprietăți antituberculoase (MF51 100 mg/kg și MF51 1000 

mg/kg). 

9. Studii preclinice 9.1.S-a efectuat studiu preclinic de determinare a eficacității 

otoprotectoare a compusului Flamena emulsie. 

10. Studii de determinare a 

inofensivității 

10.1.A fost determinată inofensivitatea a 2 compuși 

medicamentoși (001, 002) asupra analizatorului auditiv. 

11. Studiu preclinic:  

Evaluarea eficacităţii şi 

inofensivităţii a 2 

produse sub forma de 

picaturi auriculare cu 

efect antimicotic si 

antibacterian 

11.1. Au fost cercetate inofensivitatea și eficacitatea 

farmacologică preclinică la produsul medicamentos  combinat - 

picături auriculare, care conține ca principii active: 

ciprofloxacina și ulei volatil  de busuioc. Studiile au demonstrat 

toxicitate redusă a produsului cercetat. În surditatea de percepție 

indusă prin gentamicină pe animale de laborator (șobolani) a fost 

stabilit efectul otoprotector. 

12. Studii de monitorizare a 

testărilor clinice 

12.1.A fost monitorizat studiului clinic Studiul proprietăţilor 

citoprotectoare a emulsiei orale Flamena 100 ml la pacientele cu 

cancer mamar  şi cancerul organelor reproductive supuse chimio- 

sau radioterapiei. 

II. Relevanţa rezultatelor ştiinţifice obţinute (până la 200 de cuvinte). 

În procesul realizării proiectului au fost elaborate metode şi tehnici noi de analiză şi standardizare a 

produselor obţinute, au fost propuse forme farmaceutice optimale din punct de vedere a 

biodisponibilităţii, au fost demonstrate proprietăţile farmacologice al acestor preparate, au fost 

apreciate efectele clinice şi gradul de inofensivitate.  

 Rezultatele originale obţinute, cunoştinţele şi experienţa dobandite pe parcursul realizării 

proiectului au fost diseminate prin comunicări ştiinţifice, pagina web, publicaţii. Aceste realizări vor 

contribuii la  dezvoltarea resurselor umane, in special a  tinerilor cercetatori, tot odată se va efectua  
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transferul de cunostinţe către invaţămantul superior în domeniul farmaceutic şi medical.  

Impactul tehnic, economic şi social al cercetarilor propuse se poate defini prin - imbunătăţirea stării 

de sănătate şi prelungire a vieţii active; oportunităţi pentru invăţământ şi perfecţionare. 

Medicamentele elaborate vor  fi incluse în schemele de tratament a pacienţilor cu afecţiuni cardiace 

şi hepatice cronice. 

Studiile de implementare la scară industrială şi a utilizării clinice a preparatelor obţinute se vor solda 

cu elaborarea dosarului farmaceutic, dosarului farmacologic cu documentaţia clinică şi perfectarea 

documentaţiei necesare pentru înregistrare. 

Cercetări din cadrul proiectului s-au realizat în colaborare cu instituţii şi întreprinderi din ţară: 

- Institutul de Chimie al AŞM; 

- Catedrele de profil a USMF; 

- Întreprinderi farmaceutice industriale. 

Derularea acestui proiect contribuie la dezvoltarea cercetării fundamentale pentru dobândirea de 

cunoştinţe avansate, pentru asigurarea rezervorului de metode, tehnici aplicative, proceduri, modele 

şi teorii, pentru creşterea valorii si vizibilităţii ştiinţifice pe plan internaţional. Am colaborat cu 

producători autohtoni în vederea perfectării DNT, inclusiv validări ale metodelor analitice, studii de 

stabilitate, studii de biodisponibilitate.  

Obţinerea preparatelor medicamentoase din materie primă locală rămâne şi in continuare foarte 

actuală. Apariţia lor pe piaţa farmaceutică va spori accesibilitatea populaţiei la medicamente şi va 

diminua dependenţa de importul de medicamente. Tot odată trebuie de menţionat, că  în medicaţiile 

contemporane sunt puţine medicamente înalt eficiente prin funcţionalitatea lor complexă. Aceasta se 

resimte si pe piaţa farmaceutică a RM. 

 Includerea produselor elaborate în schemele de tratament va contribui la suplinirea acestui deficit. 

Unul din principalele argumente rămâne a fi acţiunea polivalentă a acestora, confirmată prin 

suportul studiilor clinice ce vor veni sa confirme potenţialul curativ - profilactic înalt a lui. 

Rezultatele obţinute vor fi publicate în diverse ediţii periodice, vor fi raportate la foruri ştiinţifice 

naţionale. O parte de rezultate vor fi implementate în procesul didactic la facultatea de Farmacie  al 

USMF „N. Testemiţanu”. 

III. Volumul total al finanţării 

Finanţarea planificată  7076,1 mii lei Executată 7076,1 mii lei 

IV. Volumul cofinanţării (mii lei) 

V. Volumul total al finanţării 

VI. Lista colaborărilor iniţiate  în cadrul  proiectului 

VII. Lista evenimentelor organizate / la care s-a participat  în cadrul proiectului 

 

 

 

 

 

VIII. Lista de mobilităţi efectuate în cadrul proiectelor 

2560,4 

Colaborare cu Centrul Ştiinţific de Cultivare a Plantelor Medicinale al USMF “Nicolae 

Testemiţanu”, cu Laboratorul Bioreglatori Naturali, reprezentant al Institutului de Genetică, 

Fiziologie şi Protecţie a Plantelor (contract de colaborare nr. 5/202 din 24.11.2016) şi Laboratorul 

Resurse vegetale, reprezentant al Grădinii Botanice (Institut) (contract de colaborare nr. 128 din 

21.12.2017). 

1. Conferința științifică cu participare internațională “De la design-ul medicamentului la calitate și 

inofensivitate” în memoria profesorului Filip Babilev “80 ani de la naștere”, Chișinău, Republica 

Moldova, Dispoziția Ministerului Sănătății din Republica Moldova nr. 692d din 09.11.2016: 11 

noiembrie 2016 

2.  Coferinţa ştiinţifică cu participare internaţională “Farmacie etică: Istorie, realități și 

perspective”. Chişinău, 19-21 aprilie,  2018. 

PERSOANE CARE AU EFECTUAT STAGII DE PERFECŢIONARE / DOCUMENTARE / 

CERCETARE DE PESTE O LUNĂ ÎN STRĂINĂTATE ÎN PERIOADA EVALUATĂ 

2016 

1.Smetanscaia Anastasia - Stagiere, program CEEPUS. University of Graz, Institute of 

Pharmaceutical Sciences/Department of Pharmaceutical Chemistry, (01.03.16-05.04.16). 

2017 
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1.Uncu Andrei - Stagiere, program CEEPUS. Charles University, Praga, Republica 

Cehă/Department of Analitical Chemistry, (28.03.17-22.04.17). 

2.Donici Elena - Stagiere, program CEEPUS. UMF ”Iuliu Hațieganu”, Facultatea de Farmacie, 

Cluj-Napoca, România, (19.06.17 – 14.07.17). 

2018 

1.Valica Vladimir - Stagiu de specializare. UMF „Grigore T. Popa” Iași, România, (02.04. 18 – 

30.04.18). 

2.  Livia Uncu - Stagiu de specializare. UMF „Grigore T. Popa” Iași, România, (01.03. 18 – 

31.03.18). 

3.Podgornîi Ana - Stagiere, program CEEPUS. University of Pécs, Departament of Analytical 

Chemistry, (18.04.18-18.05.18). 

4.Uncu Andrei - Stagiere, program CEEPUS. University of Warsav, Departament of Chemistry 

(15.03.18 – 15.04.18). 

2019 

1. Mazur Ecaterina - Stagiu de specializare CIII-RO-0010-13-1819-M-124949 – Teaching and 

Learning Bionalysis. University of Debrecen, Departament of Inorganic and Analytical 

Chemistry. (01.03.19-31.03.19).  

2.  Uncu Andrei - Stagiu de specializare CIII-RO-0010-13-1819-M-124926 Teaching and 

Learning Bionalysis. Comenius University, Bratislava, Slovakia, Faculty of Natural science, 

Departament of Analytical Chemistry. (15.03.18 – 15.04.18).   

 

CERCETATORI INVITATI INTR-O INSTITUTIE UNIVERSITARA DIN STRAINATATE 

PENTRU ACTIVITATEA DIDACTICA 

2016 

1.Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS CIII-RO-0010-10-1516-M-

92363 pentru CIII-RO-0010-10-1516 - Teaching and Learning Bioanalysis. România, UMF ”Iuliu 

Hațieganu” (02.03-31.03.2016).  

2.Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS, școala de vară CIII-RO-0010-

10-1516-M-96710pentruCIII-RO-0010-10-1516 - Teaching and Learning Bioanalysis. University 

of Warsaw. (06.07-15.07.2016). 

2017 

1.Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS, școala de vară CIII-RO-0010-

11-1617-M-102575for CIII-RO-0010-11-1617 - Teaching and Learning Bioanalysis. Ss Cyril and 

Methodius University, Faculty of Natural Sciences and Mathematics, Institute of Chemistry, 

Skopje, Republic of Macedonia Goce Delčev University, Faculty of Agriculture, Štip, Republic of 

Macedonia, (02.07-08.07.2017). 

            2018 

1. Valica Vladimir, dr. hab. şt. farm., prof. univ. - Activitate didactică în cadrul  la disciplinelor 

Analiza medicamentului și Chimie farmaceutică. România, Iași, UMF ”Grigore T. Popa, (02.04-

30.04.2018).  

2.Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul  la disciplinelor Chimie farmaceutică și Analiza 

medicamentului. România, Iași, UMF ”Grigore T. Popa”, (01.03-31.03.2018).  

Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS, școala de vară CIII-RO-0010-

12-1718-M-113982 for CIII-RO-0010-12-1718 - Teaching and Learning Bioanalysis. J. Selye 

University, Departament of Chemistry, Faculty of Pedagogy, Komarno, Slovakia, (25.06 -

30.06.2018) 

            2019 

1. Valica Vladimir, dr. hab. şt. farm., prof. univ. -  Activitate didactică în cadrul Programului 

CEEPUS, școala de vară CIII-RO-0010-13-1819-M-128270 - for CIII-RO-0010-13-1819 - 

Teaching and Learning Bioanalysis. România, Cluj Napoca, UMF ”Iuliu Hațieganu” (07.07 – 

13.07.2019). 

2.Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS, școala de vară 

CIII-RO-0010-13-1819-M-128264 - for CIII-RO-0010-13-1819 - Teaching and Learning 

Bioanalysis. România, Cluj Napoca, UMF ”Iuliu Hațieganu” (07.07 – 13.07.2019).  

Uncu Livia - Activitate didactică în cadrul Programului CEEPUS, mobilitate didactică 

CIII-RO-0010-13-1819-M-124918 - for CIII-RO-0010-13-1819 - Teaching and Learning 

Bioanalysis. Comenius University, Bratislava, Slovakia, Faculty of Natural science, Departament 

of Analytical Chemistry (14.04 – 20.04.2019)   
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Birouri  Facilităţi existente 

 Birou 114– 18,5 m
2
 (incinta 

Catedrei Chimie Farmaceutică 

şi toxicologică)  

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Calculator ACER Varton, conectat la internet (a.2012)  

3. Baie de apă ultrasonoră Sapfir YZB 2,8 TTA (a.2009)  

4. Aparat pentru determinarea dezagregării comprimatelor şi capsulelor „Erweka” 

(a.2011)  

5. Balanţă analitică electronică „Disoveryn” DV 215 CD (a.2013)  

6. Spectrofotometru „Agilent” (a.2006) 

7.HPLC „Shimadzu” (a.2012)   

 Birou 113– 28,1 m
2
 (incinta 

Catedrei Chimie Farmaceutică 

şi toxicologică) 

1. Dissolution test aparat „Electrolab” TDT-08L (a.2011)  

2. Dispozitiv pentru determinarea punctului de topire Kreuess model KSP II (a.2009)  

3. Dispozitiv pentru titrarea potenţiometrică „Titrino plus 848” (2009)  

4. Instalaţie ICE 3300 pentru determinarea absorbţiei atomice (a.2006)  

5. Potenţiometru Conssort C 861 P (a.2009)  

6. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006) 

 Birou 109 – 9,2 m
2  

(incinta Catedrei Chimie 

Farmaceutică şi toxicologică) 

1. Copiator multifuncţional Canon MF 3228 (a.2006)  

2. Calculator DELL OPTYPlex 330 (a.2006)  

3. Polarimetru „ATAGO DR-M2” (a.2013)  

4. Termostat INE 400 (a.2009) 

 Birou 101– 20 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Testimiţanu 22/4) 

1. Centrifuga de laborator clinic OPN 3.02, “Дастан” (a.2012)  

2. Dulap de uscare DOV 23A, China (a.2013)  

3. Balanţă analitică electronică RADWAG, model AS 60/220/C/2 (Polonia) (a.2012)  

4. Balanţă electronică AXIS(a.2013)  

5. Baie de apă ultrasonoră “Elma”, Tip S 30 H (Germania) (a.2012)  

6. Baie de apă cu termostatare WB-6 (a.2012)  

7. Termostat model 0132 (Memmert INF 400) (a.2008)  

8. Separator de lichide (a.2012)  

9. Frigider (a.2012) 

Birou 108 – 8,7 m
2
  

(incinta Catedrei Chimie 

Farmaceutică şi toxicologică) 

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Imprimantă OKYB 4250 (a.2006)  

3. Scaner HP 3800 (a.2006)  

4. Microscop binocular XSZ – 2050 (a.2008)  

5. Bidistilator (a.2012)  

6. Sistem pentru cromatografia în strat subţire (a.2011) 

Birou 405 – 16 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Xerox, printer, scaner Work Centre3119 (a.2006)  

3. Calculator DELL OPTYPlex 210L (a.2006) 

Birou 417 – 25 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

1. Calculator ACER Varton, conectat la internet (a.2012)  

2. Imprimantă Xerox Laser 3117(a.2006)  

3. Scaner HP 3800 (a.2006)  

4. Telefax Panasonic KX-FT 932 (a.2006)  

5. Telefon Panasonic KX-TS (a.2006) 

Birou 410 – 10 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

Accesorii pentru spălătorie 

Birou 411 – 18 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

1. Distilator cu rezervoar DE-25(a.2006)  

2. Instrumentar experimental chirurgical -1 set (a.2013)  

3. Balanta electronica AD-510(a.2012)  

4. Microscop optic Biolam -2buc (a.2006)  

5. Custi pentru rozatoare -2 buc(a.2013)  

6. Rafturi metalice -1 set (a.2013)  

7. Trusa medicala -1(a.2013)  

8. Balon antiincendiar - 1(a.2012)  

9. Lampa bactericida - 1(a.2013) 

Birou 5 - 20 m
2
 

(incinta Farmaciei 

Universitare)  

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Imprimantă OKYB 4250(a.2006)  

3. Scaner HP 3800 (a.2006)  

4. Aparat pentru determinarea testului de dizolvare DT6 „Erweka”  

5. Aparat pentru determinarea testului de dezagreghare pentru supozitoare „Erweka” 

(a.2006)  

6. Aparat pentru determinarea timpului de topire a supozitoarelor „Erweka” (a.2006)  
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7. Maşină de comprimat „Erweka” (a.2006 

Demisol - 62,2 m
2
  

(incinta Farmaciei 

Universitare) 

Depozit de reactivi, veselă şi substanţe auxiliare 

Birou 112 –18,2 m
2
  

(incinta Catedrei Chimie 

Farmaceutică şi toxicologică) 

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Imprimantă Xerox Laser 3117 (a.2006) 

Birou 406 – 16 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet(a.2006)  

2. Imprimantă Xerox Laser 3117(a.2006)  

3. Calculator DELL OPTYPlex 210L(a.2006)  

4. Imprimantă Xerox Laser 3117(a.2006)  

5. Imprimantă color HP Laser Jet 1600(a.2006) 

Birou 101 – 10,7 m
2
  

(incinta Catedrei Chimie 

Farmaceutică şi toxicologică) 

1. Calculator DELL OPTYPlex 210L, conectat la internet (a.2006)  

2. Imprimantă OKYB 4250 (a.2006)  

3. Scaner HP 3800 (a.2006)  

4. Cromatograf de gaze GC (Shimadzu GC 2014A (a.2006) 

Birou 102 – 20 m
2
  

(incinta blocului str. 

Testimiţanu 22/4) 

1. Sistem de cromatografie de lichide HPLC, Agilent seria 1260”(a.2012) 2. 

Spectrofotometru Lambda 25, Perkin Elmer (a.2008)  

3. Balanţă electronică OHAUS (a.2008)  

4. Baie de apă ultrasonoră „Sapfir” (a.2008) 

Birou 409 – 13 m
2
  

(incinta blocului din str. 

Ştefan cel Mare şi Sfânt, 165) 

1. Frigider cu congelator „Nord”  

2. Telefon Panasonic KX-TS  

3. Dulap de sterilizare a instrumentelor 2B-151(a.2009) 

 

X. Dificultăți/ impedimente apărute  pe parcursul realizării  proiectului  

XI. Beneficiarul (ministere, instituţii de stat sau private, întreprinderi etc.) 

 

Director proiectului Valica Vladimir, dr.hab.șt.farm., profesor universitar  ________________ 
           

 

Şeful Centrului Științific al Medicamentului Valica Vladimir, dr.hab.șt.farm., ______________ 

                                                                                                     profesor universitar   
 

Finanțare insuficientă cu periodicitate neregulată 

Ministerul Sănătății și Protecției Sociale din RM 

Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae Testimițanu”, RM 

Institutul de Chimie al Academiei de Ştiinţe a Moldovei, RM 

Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“, România 

ÎM “Eurofarmaco” SA,  RM 

Intreprinderea Farmaceutică „Depofarm” SRL, RM 

Centrul de Medicină Moleculară Max-Delbruck, Germania 


