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Facultatea Farmacie, IP Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Introducere

Péand la fondarea in a. 1964 a Facultitii de Farmacie a
Institutului de Stat de Medicina din Chisindu (ISMC), asi-
gurarea Republicii Moldova (RSSM) cu cadre ce posedau
studii superioare in farmacie (provizori), se baza pe spriji-
nul acordat de institutiile respective din diverse orase ale
Ucrainei (Odesa, Harcov, Lvov, Zaporojie) si Estoniei (Tar-
tu). Numarul farmacistilor cu studii superioare era cu mult
sub limita necesitatilor minime. Astfel, pana la incadrarea
in lucru a absolventilor primei promotii de farmacisti pre-
gatiti la Facultatea de Farmacie a ISMC, in Republica Mol-
dova, la 10 mii populatie reveneau doar 0,35 farmacisti cu
studii superioare.

Ideea fondarii Facultatii de Farmacie in cadrul ISMC
ii aparsine ilustrului martir si fiu al neamului, profesoru-
lui universitar Nicolae Testemitanu. [ata ce spunea despre

aceastd decizie a lui Testemitanu Patriarhul farmaciei mol-
dave profesorul universitar Vasile Procopisin: ,,fiind rector
al ISMC (aa.1959 - 1963), Nicolai Andreevici a promovat
insistent ideea sa fundamentald: Moldova trebuie de sine
statator s — si pregiteasca cadrele sale de medici si far-
macisti la toate specialitdtile” Ca rezultat al acestei idei, in
a.1994 (pe atunci N.Testemitanu ocupa functia de ministru
al sdndtatii) se fondeaza Facultatea de Farmacie a ISMC.

Prima inmatriculare la facultate a avut loc in baza Or-
dinului rectorului ISMC (DLprofesor universitar Vasile
Anestiadi) nr.137 din 22 august 1964; au fost inmatriculati
50 sutdenti.

Primele planuri de studii pentru specialitatea ,, Farma-
cie” au fost cele emise in mod centralizat la Moscova. Blocul
disciplinelor de profil general includea: fizica, matematica,
chimia neorganica, chimia organica, chimia fizicé si coloi-
dald, chimia analitica. Acest bloc constituia 21,3% din nu-
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marul total de ore academice. Un alt bloc, cel al discipline-
lor umanistice si socio-economice includea: istoria statului,
filizofia, economia politicd, ateismul stiintific, limba strai-
na, limba rusa, limba latina, instruirea militard si educatia
fizica, alcatuind 19,1% din orele de instruire la facultate.
Cel de-al trei-lea bloc - al disciplinelor medico-biologice
includea urmétoarele disciplini: biologia, anatomia omu-
lui, biochimia, microbiologia, fiziologia, igiena si botanica,
care constituiau 21,6% din orele academice. Ultimul bloc
de discipline studiate era cel de profil farmaceutic, care in-
cludea: chimia farmaceuticd, tehnologia medicamentelor
(de farmacie si de uzina), farmacologia, farmacognozia,
chimia toxicologicd, organizarea serviciului farmaceutic,
merceologia medicald si aprovizionarea medico-militard.
Blocul disciplinelor profesionale alcatuia 38,0% din nu-
madrul total de ore didactice. Pe parcursul celor 4,5 ani de
studii studentii facultatii realizau 30 sdptdmani de practica
didactica si de producere. Studiile finalizau cu examene de
stat la 4 disciplini farmaceutice de bazé: chimia farmaceu-
ticd, tehnologia medicamentelor, farmacognozie si organi-
zarea serviciului farmaceutic.

Pe parcursul celor 50 ani de activitate facultatea a bene-
ficiat de generatii de cadre didactico-stiintifice, care si-au
adus si continud sd-si aduca aportul in instruirea viitorilor
farmacisti. Cei care au clddit fundamentul metodico-di-
dactic al Facultatii de Farmacie merita respectul generati-
ilor ulterioare, precum si sa fie inscrisi in istoria facultatii.
Acestea sunt:

- la disciplinele de profil general: Abram Derji (1920
- 1974), Tacob Tighineanu (1939 -2012), Ion Furtu-
na (1932 - 2003), Boris Turcan (1934 - 1997), Petru
Sérghi (1938 - 2013), precum si Vasile Ivanov, Du-
mitru Croitoru, Ion Santevoi, Grigore Budu, Aurel
Volneancchi, Vasile Sarbu, Elena Revenco, Liubovi
Danilina.

- la disciplinele umanistice si socio — economice: S.Smir-
nov, Boris Danilov, Dumitru Stahi, Nelea Negru,
DI Stratu, Sergiu Marin si altii.

- la disciplinele medico - biologice: Constantin Mat-
covschi, Elena Radu, Eduard Cheptea, Pavel Boto-
lin, Boris Perlin, Vasile Andries, Eugen Floca, Stefan
Plugaru, Natalia Cherdivarenco, Vasile Pascari, Vera
Simonova.

- la disciplinele farmaceutice: Filip Babilev (1936 -
2004), Ion Trigubenco (1940 - 2008), Ion Barbérosie
(1944 - 2014), Vasile Procopisin (1934 - 2008), Ghe-
orghe Goreanu (1942 - 2011), Tatiana Rosca (Bro-
dicico) (1941 - 2013), precum si Valeriu Bejan, Ion
Cagcaval, Elena Diminet.

Ei au fost si continua sd fie acei, care prin muncd asidua
au creat baza activititii metodico - didactice si a celei de
cercetare stiintifici a facultitii. In cea mai mare parte, baza
creata de fondatorii facultitii rdiméne astézi actuala si ser-
veste ca punct de reper pentru tinerele generatii

Un aport enorm si deosebit in consolidarea si dezvol-
tarea facultatii 1-a adus profesorul universitar Vasile Pro-

Profesorul universitar V.1.Procopisin la prelegere

copisin, care a fost decanul facultatii pe parcursul a 35 ani
(1971 - 2006). Pe buna dreptate Domnia Sa este numit de-
canul tuturor farmacistilor din Republica Moldova si Patri-
arhul farmaciei moldave.

In cei 50 ani de activitate Facultatea de Farmacie a pre-
gatit 3827 specialisti — farmacisti, care actualmente lucrea-
zd in tard si peste hotare in functii de farmacisti — tehno-
logi, analiticeni, clinicieni, manageri, inspectori, experti,
pedagogi, cercetitori, reprezentanti medicali etc.

In fig.1 este prezentati dinamica numdrului de ab-
solventi ai Facultdtii de Farmacie pe decenii de activitate
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Fig.1 Dinamica numdrului de absolventi pregdtiti
pe parcursul a 5 decenii de activitate

(d.a.) pentru intreaga perioadd de activitate a facultatii.

Datele din fig.1 denotd tendinta de crestere a numaru-
lui de specialisti pregititi la facultate pe parcursul celor 5
decenii de activitate. Cresterea in al II-lea d.a. comparativ
cu primul constituie 172,1%, insd este necesar si se apli-
ce corectie in legdturd cu numarul de promotii. Pentru o
comparatie corectd, din al II-lea d.a. trebuie selectate doar
cele 6 promotii din aa. 1979 - 1984. Aceastd comparatie
rezultd cu o crestere de 128,4% - indicator ce trebuie luat
in consideratie pentru calculul valorii medii a tempului de
crestere a numarului de absolventi pe d.a.

Raportul dintre al ITI-lea d.a. si cel de-al II-lea atesta o
crestere semnificativa egald cu 146,1%, iar in cel de-al IV-
lea d.a. se evidentiaza o neinsemnata scidere cu cca.0,12%
a numirului de specialisti pregatiti. In al V-lea d.a. iarasi a
avut loc o crestere semnificativd egald cu 156,4%.

Pe parcursul a 50 ani de activitate numarul studentilor
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pregititi la facultate s-a majorat in medie de 2,28 ori. In-
cepand cu a.1986 facultatea lanseazd specialisti farmacisti
pregititi pentru sistemele farmaceutice ale diveselor téri
din Asia de Vest, Africa si Europa.

Evolutia activitatii didactice

Este cunoscut faptul, cd menirea de baza a unei
Facultati este desfasurarea activitdtii didactice de pregitire
a specialistilor in domeniu prin transmiterea de cunostinte
teoretice si practice integrate. Astfel, formarea de farma-
cisti cu o instruire farmaceutica de ansamblu, educati ast-
fel, incat sd-si insuseascd imperativele de ordin profesional,
uman i etic ale profesiei, s fie capabili, prin cunostintele
teoretice si pregatirea practica obtinuta in facultate sa evo-
lueze profesional este un imperativ al Facultatii.

Realizarile Facultatii la moment pot fi apreciate la jus-
ta valoare prin prisma acelor trepte evolutive de formare,
parcurse de catre cadrele didactice si studenti de-a lungul
acestor 50 de ani de existenta.

De la inceputul fondarii Facultatii de Farmacie in anul
1964 studiile se efectuau in conformitate cu Programele si
Planurile de invéitimént aprobate de Cabinetul Metodic
Central al Invatamantului Medical Superior al Ministeru-
lui Sénatétii al URSS, termenul de studii fiind de 4,5 ani.
Disciplinele fundamentale si generale din planul de studii
al specialitatii erau studiate la catedrele deja existente in in-
stitutul de medicing, iar disciplinele de profil farmaceutic
erau predate in cadrul catedrei de Farmacologie. O mare
parte din orele de studii erau destinate disciplinelor socio-
umaniste in detrimentul orelor de pregatire specializata.

De-abia in anul 1970 au fost infiintate 2 catedre de pro-
fil farmaceutic: 1 - Catedra Tehnologia Medicamentelor si
Organizarea activitdtii farmaceutice cu cursurile: Organi-
zarea si economia farmaceutica; Tehnologia medicamente-
lor; Merceologia medicala si 2 — Catedra Chimie speciald si
Farmacognozie cu cursurile: Chimia farmaceutica; Chimia
organicd; Chimia toxicologicd; Farmacognozia; Botanica.
De-a lungul anilor s-au efectuat mai multe reorganizari in-
terne ale catedrelor: in anul 1972 cursurile de Botanica si
Farmacognozie sunt incluse in componenta catedrei Teh-
nologia medicamentelor §i organizare a activitatii farma-
ceutice si este formata catedra Farmacie. Catedra Chimie
speciala si Farmacognozie este numitd Chimie farmaceu-
ticd si toxicologica.

Incepand cu anul 1978 facultatea trece la termenul de
studii de 5 ani. Planul de studii a fost modificat si perfectat.
Primii doi ani de studii erau prevazuti pentru disciplinele
medico-biologice si chimice, iar urmadtorii trei — consacrati
disciplinelor de profil farmaceutic. Semestrul zece era des-
tinat pentru practica de productie la tehnologia medica-
mentelor, organizarea si economia farmaceuticd, analiza
farmaceutica. Practica era efectuata la unitatile farmaceu-
tice din republica, dar si peste hotarele ei (Kiev, Moscova,
Lvov, Harkov si alte orase ale fostei URSS). In a. 1982 a fost
fondati catedra Farmacologie clinica a facultatii Farmacie
cu cursurile Patologie (a. II-III), Farmacologie (a. III-IV),

Farmacoterapie (a. IV-V).

In anul 1982 in componenta facultitii a fost deschisa
farmacia didacticd si de productie, menita fortificarii de-
prinderilor practice a studentilor la primirea retetelor de la
pacienti, prepararea si controlul calitatii medicamentelor
extemporale, eliberarea medicamentelor catre pacienti, ac-
tivitati de informare si asistentd cu medicamente, alte ac-
tivitati practice ale farmacistului. Aceasta a fost prima far-
macie didactica din fosta URSS si una dintre primele din
Europa. Actualmente in baza Farmaciei Universitare stu-
dentii aplicd cunostintele teoretice in practica farmaceuti-
cd. Aceasta este amenajatd si inzestrata cu utilajul necesar,
dispune de cadre farmaceutice de un profesionalism inalt.
Farmacia Universitard serveste ca baza pentru procesul de
studii, petrecerea stagiului practic de catre studenti, pentru
atestarea deprinderilor practice la disciplinele de profil._

In anul 1983 pe langd catedra Farmacie este fondat
Centrul informational de calcul. Tot in acelasi an pe teri-
toriul gospodariei silvice ,,Codru” (satul Bursuc, raionul
Nisporeni) este creat terenul experimental de cultivare a
plantelor medicinale, pentru familiarizarea studentilor
cu tehnologiile de cultivare, culegere, uscare si pastrare a
plantelor medicinale. Acest teren includea: parcele pentru
plante medicinale, dendrariu, lot pentru cultivarea unor
specii de plante in masa cu ulterioara lor distribuire, usca-
torie specializatd. Pe parcursul anilor au fost introduse in
culturd peste 100 specii de plante medicinale autohtone si
din flora altor tari, s-au construit cdsute de locuit pentru
studenti, ospitirie. In a. 1992 prin dispozitia Guvernului
RM, terenul a fost transmis mandstirii Hancu, si doar in
anul 2002, conform Hotérarii Guvernului RM Nr. 1071
din 15 august 2002, Universitatii i s-a atribuit un teren de
4,79 ha pe teritoriul primdriei com. Bardar, raionul Ialo-
veni pentru organizarea Centrului de cultivare a plantelor
medicinale. Actualmente colectia de plante medicinale din
cadrul centrului ocupa 2,6 ha si include peste 200 specii,
forme si soiuri (plante anuale, bienale, erbacee perene, tu-
fari si arbori) — reprezentanti ai florei spontane din Moldo-
va si alte zone floristice. Restul teritoriului este ocupat cu
plante medicinale, destinate prelucrdrii lor si investigatiilor
stiintifice. Aici studentii petrec practica de vard la botani-
ca farmaceuticd si farmacognozie, sunt cultivate specii de
plante destinate pentru cercetdri stiintifice.

In anul 1984 catedra Farmacie a fost reorganizata in 2
catedre: Organizarea si economia farmaceuticd si Tehnolo-
gia medicamentelor si farmacognozie. In noiembrie 1991
a fost instituitd catedra Farmacognozie si botanicd farma-
ceutica.

Intre anii 1986-1990 Facultatea Farmacie este anu-
al gazda desfagurdrii turului III al Olimpiadei Unionale
«CTygeHT ¥ HayYHO-TEXHMYECKUIT Iporpeccr, speciali-
tatea ,,Farmacia” a studentilor facultitilor de farmacie a
institutiilor de invdtdmant din toate republicile URSS. De
mentionat, cd studentii de la Facultatea de Farmacie din
Chisinau de fiecare data obtineau locuri de frunte, diplome
de gradul I, IT si III.
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Un moment deosebit si de bun augur in istoria facultd-
tii prezinta stabilirea legaturilor de prietenie si colaborare
cu facultatile similare din Romania. Astfel, primele relatii
se infiripa cu facultatea Farmacie a Universitétii de Medici-
na si Farmacie ,,Gr. T. Popa” din Tasi. In a. 1990 au loc pri-
mele intalniri ale profesorilor ieseni cu cei de la Chisinau,
iar in vara a. 1991 prima grupa de studenti ai facultatii este
primitd la Iasi, unde face cunostintd cu facultatea, sistemul
farmaceutic roméanesc, unele intreprinderi farmaceutice,
dar si cu multe si frumoase locuri istorice ale Moldovei de
peste Prut. In anul urmitor deja facultatea din Chisindu
este gazda unei grupe de studenti de la Iasi. Ulterior au
fost stabilite legdturi si relatii de colaborare cu alte facultéti
de farmacie din Roméania (Cluj-Napoca, Bucuresti, Targu
Mures, Timisoara), in cadrul carora sistematic cadrele di-
dactice de la Facultate isi perfectioneazd cunostintele si re-
alizeazd schimburi de experienta.

Ca rezultat al colaborarilor cu universititile din Ro-
mania, din anul 2003 studentii nostri participa in Progra-
mul de mobilitate academica “Interfarma’, in cadrul ca-
ruia si facultatea noastra este gazda pentru studenti de la
facultatile din Roménia.

O colaborare frumoasa leaga Facultatea noastra cu fa-
cultatea de Farmacie de la Academia de stiinte medicale
din Poznan, Polonia. Tncepé.nd cu anul 2006 Facultatea be-
neficiaza de schimb de studenti la stagii practice. Din anul
2008 s-a inceput si colaborarea cu organizatia non-guver-
namentald de caritate ,Farmacisti fara frontiere” Franta,
care deja ne-a pus la dispozitie mai multe aparate si utilaje,
absolut indispensabile pentru buna desfasurare a procesu-
lui de studii.

Ultimii ani sunt remarcabili pe plan de colaborare
internationald. In baza acordului de colaborare a USMF
“Nicolae Testemitanu” si Universitatea din Chapel Hill,
Carolina de Nord, SUA s-a inceput o colaborare multilate-
rald a Facultatii cu Scoala de farmacie a acestei universititi,
care vizeazd o gama larga de domenii de activitate, ince-
pand de la curicula universitard, metode noi de predare,
stagii de practicd, pand la directii de cercetare si pregatire
a cadrelor didactice.

In anul 1991 la facultate sunt inmatriculati primii stu-
denti de peste hotarele republicii. Din acest an, pe lan-
ga studentii autohtoni si cei din republicile fostei URSS
(Ucraina, Federatia Rusd, Azerbaidjan, Belarus), la faculta-
te isi fac studiile cetateni din diferite state: Romania, Italia,
Siria, Sudan, Turcia, Israel, Palestina, Iordan, Maroc. De-a
lungul anilor geografia tirilor de unde parvin studentii la
studii se extinde.

Pentru a da posibilitate laborantilor-farmacisti din
republica sa-si continue si perfectioneze studiile profesi-
onale, in anii 1999-2005 in cadrul Facultatii functioneaza
Sectia Pregitire a farmacistilor cu frecventa redusa.

Desi in perioada de pana la Independentd modelul de
invatimant a fost de orientare sovieticd prin organizarea
sa, in continut s-au reflectat progresele farmaciei si medi-
cinei occidentale. Reorientarea tuturor activititilor farma-

ceutice spre sistemele apusene, de structurare moderna a
invatamantului, precum si promovarea cadrelor didactice
pe principiul competentei, au constituit ideea fundamen-
tald in dezvoltarea de dupa anul 1991 a facultétii. Prin
stradania cadrelor didactice si a conducerii facultétii din
urmatorii ani, au fost introduse o serie de discipline funda-
mentale si farmaceutice noi, la baza tuturor acestor trans-
formari stand ideea medicalizérii invatamantului farmace-
utic, dar si orientarea citre nevoile pacientului. In vederea
afilierii la modelele europene de invitamant s-a introdus
sistemul de credite transferabile, care deschid perspectiva
unor schimburi utile intre studentii facultatii noastre si cei
din alte centre universitare externe; de asemeni, s-a adop-
tat curricula europeand si s-au actualizat $i modernizat atat
continutul si modul de prezentare a cursurilor, cat si a lu-
crarilor practice.

Astazi Facultatea de Farmacie se supune exigentelor
actelor normative aplicabile domeniului invatamantului
superior medical si farmaceutic, din Republica Moldova si
din Uniunea Europeand, precum si celor special destinate
asigurarii calitatii in domeniu, valabile pentru USMF ,,Ni-
colae Testemitanu”

Indeplinirea exigentelor de calitate pentru activitatea
de invatamant si cercetare este o provocare pentru Facul-
tatea de Farmacie, pe care si-o asuma atit echipa mana-
geriald actuald, cat i intreaga ei comunitate academica:
profesori, cercetatori, studenti. De altfel, la nivelul intregii
Universitati, asigurarea calititii in intreaga activitate este
parte componentd a politicii manageriale, fapt dovedit
de atitudinea forurilor de conducere ale Universitatii, de
exemplu prin solicitarea evaluirii si obtinerea certificarii
ISO sau prin emiterea de cétre Rectorul Universitdtii a unei
Declaratii referitoare la Politica privind Calitatea in Uni-
versitatea de Medicind si Farmacie “Nicolae Testemitanu’.

Actualmente in cadrul Facultatii fac parte 5 catedre de
profil farmaceutic si 2 catedre de profil general: Farmacie
Sociala ,Vasile Procopisin” - include disciplinele: Istoria
farmaciei si propedeutica farmaceutica; Management si
legislatie farmaceutica; Marketing farmaceutic); Legislatie
conexa activitatii farmaceutice; Farmacie sociald; Sisteme
informationale si asistentd farmaceuticd; Antreprenoriat
in activitatea farmaceutica; Chimie Farmaceutica si to-
xicologica - include disciplinele: Chimie farmaceutica [;
Chimie farmaceuticd II; Chimie toxicologica; Controlul
medicamentelor; Analiza biofarmaceuticd; Chimie medi-
cald; Analize instrumentale moderne; Chimia suplimen-
telor alimentare §i a nutrientelor; Metodologia cercetarii
stiintifice farmaceutice; Chimie sanitard. Farmacologie
si Farmacie clinica - include disciplinele: Farmacologie;
Farmaco- i fitoterapie; Farmacotoxicologie; Farmacie cli-
nicd; Medicatia afectiunilor specifice. Farmacognozie si
Botanica farmaceutica - include disciplinele: Botanica
farmaceuticd; Farmacognozie; Plante toxice; Ecologie si
plante medicinale; Organisme modificate genetic; Tehno-
logii in vitro de plante medicinale. Tehnologia medica-
mentelor - include disciplinele: Tehnologie farmaceutica
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I; Tehnologie farmaceutici II; Biofarmacie si farmacocine-
tica; Preparate homeopate, veterinare si cosmetice. Chimie
generald — include disciplinele: Chimie generald; Chimie
anorganicd; Chimie organicd; Chimie analiticd; Chimie
fizica; Chimie coloidald; Metode fizico-chimice de anali-
za; Chimia compusilor organici naturali; Stereoizomeria si
actiunea medicamentelor; Chimie bioorganici. Educatie
fizica - include disciplina: Educatie fizica.

La Facultate existd o concordanta intre planul de inva-
tamant si misiunea specialitatii: disciplinele fundamenta-
le furnizeaza cunostintele de bazd pentru disciplinele de
specialitate in domeniul farmaceutic, care asigura standar-
dul necesar de cunostinte pentru formarea ca farmacist;
toate aceste discipline, impreuna cu cele complementare,
contribuie la crearea disciplinei intelectuale caracteristice
profesiunii de farmacist si permit evolutia cunostintelor
acestuia in functie de progresul conceptiilor si stiintelor in
domeniul farmaciei. Ponderea in planul de invitamant a
disciplinelor obligatorii este de 54 din total 66, adica 81,82
%; a celor optionale — 12 din 66, adica 18,18 %.

Ponderea in planul de invitamant a disciplinelor gene-
rale este de 7 din 66, adica 10,61%; a celor fundamentale
- 12 din 66, adicd 18,18%; a celor de specialitate — 44 din
66, adicd 66,66 % si a celor umaniste 3 din 66, adicé 4,54%.

Este armonizat raportul dintre orele de prelegeri si cele
de activitati aplicative (seminarii, laboratoare, proiecte):

v nr. ore curs 1515;

v nr ore activitati aplicative 4230, din care 720 sunt alo-
cate practicii din anul V, obligatorie ca durata si nr. de
ore (6 luni cu norma intreagd), conform Directivei
36/2005/CE;

v’ raportul nr. ore curs / nr. ore activititi aplicative este
1515/ 5745, adica 2,79;

v excluzand orele de practici didactica dupa fiecare an
de studii §i practica anului V, raportul nr. ore curs /
nr. ore activitati aplicative este 1515 /3150, adica 2,08.
Ponderea practicii in planul de invitdmént 1080 ore
practica din 5745 nr. total ore, adicé 18,80 %.

In procesul de studii la Facultate se realizeazi concor-
danta dintre programele analitice si planul de invatamant

dupa nivel, volum de cunostinte adecvate profilului si spe-
cializdrii. Planurile de invatdmant si programele analitice
sunt adecvate specializarii Farmacie si furnizeaza cunos-
tinte fundamentale, de specialitate si complementare, sub
forma disciplinelor obligatorii si optionale, care conduc la
formarea studentilor ca farmacisti, cu disciplina intelectu-
ald necesard pentru a profesa in toate domeniile profesi-
onale: farmacie comunitard sau de spital, depozit de me-
dicamente, industrie farmaceutica, laborator farmaceutic,
administratie sanitard, invatimant etc. Programele analiti-
ce sunt in concordanti cu planul de invatimant, ca volum
de cunostinte, numar de ore, nivel de cunostinte si com-
petente dobandite de studenti prin parcurgerea activitati-
lor didactice specifice. La Facultate existd o concordanta
imbucuritoare dintre disciplinele predate si specializarea
cadrelor didactice care predau:

v’ toate cadrele didactice detin pregitirea de specialita-
te pentru disciplinele predate: astfel din 52 de cadre
didactice, care activeazd la catedrele de profil farma-
ceutic, 37 sunt licentiate in farmacie, adicd 71,2 %, iar
15 cadre didactice, adica 28,8 %, sunt licentiate in alte
domenii ale stiintei, precum chimie, biologie, medi-
cind, domenii in care predau disciplinele respective;

v toate cadrele didactice cu licenta in farmacie au ur-
mat sau urmeaza specializari in domeniu, in cadrul
Facultétilor de Farmacie din Romania, Ucraina, Ru-
sia, Marea Britanie, Italia, Austria.

In fiecare an universitar studentul acumuleaza cate 60
credite de studiu transferabile in sistemul ECTS pentru
disciplinele obligatorii si optionale.

In plan evolutiv numirul de ore didactice din planul
de studii actual este bine armonizat, aceste ore fiind axate
nemijlocit pe pregitirea profesionald a studentilor.

Programele de invatdmant la disciplinele din cadrul
planului de studii sunt intocmite in corespundere cu ce-
rintele si realizdrile stiintei si practicii contemporane, fiind
urmarita la toate nivelele corelatia dintre discipline, exclu-
derea dublérii materialului de studii in cadrul acestora, asi-
gurand consecutivitatea oportund optima intre pregitirea
teoreticd si cea practica.

Tab. 1. Programe educationale realizate in cadrul catedrelor Facultatii Farmacie

Anul I:
v Chimia generala si anorganica
v Botanica farmaceuticd
v Educatie fizica

Anul II:

1. | Etapa universitard

v’ Chimia analitici
v/ Chimia organica
v’ Chimia fizicd

v" Chimia coloidald

v/ Istoria farmaciei si Propedeutica farmaceuticd

v" Chimia compusilor organici de natura vegetala si animala, (curs optional)
v Ecologia si plante medicinale (curs optional)
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Anul III:
v Chimie farmaceutica I
v/ Chimia suplimentelor alimentare si a nuntrientelor (curs optional)
v Analize istrumentale moderne (curs optional)
v Metode fizico-chimice de analiza
v’ Stereoizomeria si actiunea medicamentelor, (curs optional)
v/ Farmacologie
v Farmacognozie
v Organisme modificate genetic (curs optional)
v’ Tehnologie farmaceutici I
Anul IV:
v Management si legislatie farmaceutica
v Marketing farmaceutic
v’ Legislatie conexd activitatii farmaceutice (curs optional)
v Chimie farmaceutica I
v Chimia toxicologica
v Metodologia cercetirii farmaceutice
v/ Chimie sanitara (curs optional)
v Farmaco- si fitoterapie, in limbile roméana si rusa
v Medicatia afectiunilor specifice (curs optional) in limba romana
v’ Biotehnologii in vitro la plante medicinale (curs optional)
v Tehnologie farmaceuticd 11
Anul V:
v/ Sisteme informationale si asistent3 farmaceuticd
v Farmacie sociald
v’ Antreprenoriat in activitatea farmaceutica (curs optional)
v Controlul medicamentelor
v Analiza biofarmaceutic
v" Chimie medicala
v’ Farmacotoxicologie
v’ Plante toxice
v’ Biofarmacie si farmacocinetici
v Preparate homeopate, veterinare si cosmetice (curs optional)

2. | etapa postuniversita-
rd prin rezidentiat

Anul I'siII:
v Management farmaceutic;
v’ Legislatie farmaceutici;
v Marketing farmaceutic;
v Controlul medicamentului.
v’ Sinteza industriald a medicamentelor.
v Analiza biofarmaceutica.
v Toxicologie si expertiza toxicologica.
v/ Farmacologie
v Farmacie clinica
v Contributii la studiul plantelor cu diferite principii active
v Culturile de tesuturi vegetale si posibilititile de aplicare in practica farmaceutica.
v Elaborarea si analiza speciilor medicinale.
v Forme farmaceutice moderne.
v’ Substantele auxiliare folosite la preformularea si formularea medicamentelor

3. | etapa postuniversi-
tard prin masterat

v’ Management farmaceutic si farmacie sociald

v’ Chimie farmaceuticd si controlul medicamentelor

v’ Farmacologie si farmacologie clinica

v’ Farmacognozie

v Formularea si studiul formelor farmaceutice moderne obtinute cu folosirea de nanotehnologii

4. | etapa formarii
continue

v Managementul calitatii serviciilor in farmaciile comunitare

v Activitate farmaceuticd - aspecte legislative, manageriale si de marketing

v’ Actualititi in analiza, controlul si standardizarea medicamentelor

v/ Relatii structurd - activitate a medicamentelor. Analiza biofarmaceuticd

v’ Particularitatile toxicologice ale medicamentelor

v Farmaco- si fitoterapia afectiunilor vital importante

v Utilizarea plantelor medicinale si a fitopreparatelor autorizate in Republica Moldova.
v Actualitati in Tehnologia farmaceutica.

v Biofarmacie.

v’ Forme farmaceutice moderne
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In cadrul evaludrii cunostintelor studentilor se utili-
zeazd un spectru larg de modalitati: evaluarea initiald, re-
alizatd prin probe orale, scrise sau practice; evaluarea con-
tinud (formativa), desfasurata pe parcursul procesului de
invatamant in cadrul lectiilor practice si la finalizarea unor
capitole (totalizari, lucrari de control, seminare); evaluarea
sumativd, realizatd prin colocvii, colocvii cu notd, exame-
ne. La finele anului V se organizeazd Examenul de Sta de
absolvire in trei etape: sustinerea tezei de licenta, testarea
cu grild si examenul complex oral.

Catedrele Facultatii Farmacie colaboreaza cu farmacii
si baze de producere, unde studentii petrec stagiile practi-
ce. Totodatd, implicarea bazelor de producere in procesul
de studii favorizeaza insusirea materialului si ridica nive-
lul de asimilare a aptitudinilor practice. Pe parcursul a 5
ani de studii sunt realizate urmatoarele stagii de practici:
Botanica farmaceutica; Practica in farmacie (la domiciliu);
Propedeutica farmaceutica; Farmacognozie; Tehnologie
farmaceuticd; Management si legislatie farmaceuticé; Sta-
giu practic in centrul universitar, intreprinderi produca-
toare de medicamente, in farmacii comunitare si de spital
(6 luni).

Pentru o bund desfasurare a etapelor finale de studii, la
Facultate au fost elaborate un sir de regulamente si mate-
riale metodice: Regulamentul cu privire la organizarea si
desfisurarea Examenului de Stat de Absolvire la speciali-
tatea 721. Farmacie, calificativul farmacist; Regulamentul
cu privire la sustinerea tezei de licentd; Regulamentul cu
privire la organizarea si desfisurarea stagiului practic de
stat la specialitatea 721. Farmacie, calificativul farmacist;
Ghidul de practica pentru studentii anului V.

Anul universitar 2013-2014 este remarcat prin inclu-
derea Facultatii de Farmacie in proiectul pilot de testare a
modulului didactic din cadrul strategiei de Informatizare a
USMEF ”Nicolae Testemitanu”, care s-a finalizat cu succes,
fiind apreciat pozitiv, iar experienta colaboratorilor de la
facultate va fi implementata si la alte facultati.

Realizarea imperativelor puse in fata colectivului de
cadre didactice de la facultate si a studentilor este impo-
sibila fird o baza materiald adecvata. Asa cum a mai fost
mentionat, facultatea s-a consolidat de-a lungul timpului,
astdzi devenind una asiguratd si dotatd din punct de vedere
al spatiilor de studii, utilajului, aparatajului necesar, tehni-
cii de calcul, reagentilor si materialelor consumabile:

A Sili de curs: 2 sali, cu un numar total de 120 de locuri
(suprafata de 1,03 m*/loc), toate dotate cu videopro-
iector, retroproiector, ecran de proiectie, acces Inter-
net, mobilier adecvat.

A Sili de calculatoare in incinta bibliotecii Infomedica,
blocul de studii nr.2: 2 séli dotate cu calculatoare si
acces la Internet, cu un numar de 90-120 locuri.

A Laboratoare: 23 sali cu o suprafata totald de 1017,25
m? ce asigurd, in medie, o suprafatd de 3,61 m*
student. Sélile de lucrari sunt previzute cu mobilier
adecvat, cu surse de curent, apd, instalatii de exha-
ustare conform cerintelor specifice laboratoarelor de

profil, unele dintre ele fiind in proces de renovare si
reutilare. Dotarea laboratoarelor corespunde cerinte-
lor actuale de formare si permite realizarea tuturor
activitatilor prevazute in curriculd, majoritatea echi-
pamentelor fiind achizitionate in ultimii ani. In multe
laboratoare exista si calculatoare cu acces la Internet
si se utilizeazd metode moderne de invétare cu aju-
torul unor programe software specifice. In blocul de
studii nr.2 a fost realizata reparatia, gratie straduintei
si implicdrii conducerii universitatii.

A Bibliotecd (fond de carte si periodice, mijloace de in-
formare si accesare, sili de lecturd): Biblioteca Uni-
versitatii dispune de un important fond de carte, nu-
marul titlurilor din domeniul farmaceutic si domenii
conexe (chimie, fizica, matematica, biologie) fiind de
peste 7000 de titluri. In plus, bibliotecile catedrelor
dispun de volume de specialitate achizitionate din
fonduri proprii ale catedrelor sau din granturi de cer-
cetare, dar si proprietate personald a cadrelor didac-
tice sau editate de acestea, la care studentii au acces
in timpul activitatilor didactice sau in afara acestora.
Atat studentii cat si cadrele didactice au acces, prin
bazele de date la cele mai importante reviste din do-
meniul farmaceutic recunoscute la nivel internatio-
nal. Studentii pot consulta materialele documentare
in salile de lectura din sediile bibliotecii, una din sali
fiind utilizata preponderent de studentii Facultitii de
Farmacie, deoarece se afla in blocul nr.2.

O deosebita importantd in realizarea eficientd a proce-
sului de studii o are Farmacia Universitara si Centrul de
cultivare a plantelor medicinale.

Planurile de invitamant la Facultatea de Farmacie, re-
glementatd sectorial in cadrul UE, cu durata studiilor de
cinci ani cuprinde toate disciplinele obligatorii si optionale
in conformitate cu normele Uniunii Europene in dome-
niu. Un interes deosebit s-a acordat echilibrarii ponderii
disciplinelor cu profil chimic si a celor cu profil biomedi-
cal, precum si raportului intre disciplinele fundamentale
si cele de specialitate, in vederea atingerii competentelor
generale si profesionale necesare exercitdrii profesiei. A
fost modernizat intreg sistemul de evaluare, astfel incat
evaluarea studentilor la examene se face pe bazd de teste
grila si raspuns oral. Baza de date actualizatd conform pro-
gramei analitice a fiecdrei discipline, este, de asemenea, la
dispozitia studentilor pe paginile de Internet a catedrelor.
Practica de specialitate a studentilor anului final se desfa-
soara in farmacii autorizate pe baza unui contract incheiat
intre Facultatea de Farmacie si bazele de practicd si a unei
Programe analitice adecvate la continut i corespunzatoare
la numarul de ore. Lucrarile de licentd ale studentilor se
elaboreaza sub indrumarea cadrelor didactice, doctori in
stiinte. Studentii bugetati cu domiciliul in alte localitati au
asiguratd cazarea in cimine moderne, aproape de sediul fa-
cultdtii. 99% dintre absolventi sunt incadrati ca farmacisti,
piata muncii asigurand exercitarea profesiunii pentru care
s-au specializat.
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Studentii Facultatii de Farmacie

Discutand despre facultate, despre realizari, planuri
si programe de studii, despre cadre didactice, asigurarea
cu materiale didactice si utilaj, despre aule si laboratoare
dotate cu cele necesare procesului de studii, de fapt se re-
levd importanta acelora, care beneficiaza de toate acestea —
studentii facultatii, care au fost si sunt buni si foarte buni,
ingeniosi, capabili si responsabili in marea lor majoritate,
si care au dus faima Facultatii in toate colturile lumii.

La Facultatea de Farmacie promovabilitatea studentilor
a fost intotdeauna peste 95%. Reusita si calitatea studii-
lor variaza de la promotie la promotie, pe semestre si ani
de studii, dar ramane constant inalta, Facultatea de Far-
macie situdndu-se de multiple ori pe primele locuri intre
facultatile Universitatii.

Pe langd activitatea didacticd de baza, studentii Fa-
cultatii sunt implicati activ in cercetare, fiind membri ai
cercurilor stiintifice studentesti din cadrul catedrelor. Sub
conducerea cadrelor didactice se efectueaza cercetari, re-
zultatele carora sunt comunicate la diverse foruri stiintifice
nationale si internationale, unde studentii obtin diplome
si mentiuni.

La Facultate a fost organizatd Asociatia Studentilor
Farmacisti, ca filiala a Asociatiei farmacistilor din RM, in
cadrul careia studentii au posibilitatea de a participa la di-
verse proiecte didactice si sociale, de a stabili relatii de co-
laborare cu studentii facultitilor de farmacie din alte tari.

Servicii sociale pentru studenti si rezidenti

Caminele in care se cazeaza studentii facultatii sunt do-
tate cu inventarul necesar, apa calda, acces permanent la
servicii Internet, masini de spalat automat, uscétorii, sali
de lecturd; mobilierul este renovat. Cazarea studentilor se
face cu respectarea normelor sanitare si a reglementarilor
in vigoare.

Alimentarea studentilor Facultatii Farmacie se face
prin intermediul cantinelor din blocul de studii nr. 2 si din
blocul central.

Cat priveste bazele sportive — studentii si colaborato-
rii se folosesc de bazele sportive universitare (Complexul
Sportiv nou, dat in exploatare in a. 2013 si sala sportiva
renovata de pe teritoriul Oréselului studentesc).

Pentru manifestari culturale colectivul facultatii si
studentii se foloseste de bazele universitare: clubul ,,Ion si
Doina’, localul cantinei din blocul de studii nr.2.

Serviciile medicale pentru studentii Facultatii Farma-
cie sunt acordate de sectia Clinica Universitara de asistentd
medicald primara, centrul studentesc de recuperare medi-
cald, clinica stomatologica universitard, Farmacia univer-
sitard.

In cei 50 de ani de activitate, cadrele didactice si con-
ducerea facultatii s-au preocupat de optimizarea procesu-
lui de invatdmant si adaptarea continud la cerintele pietei
muncii si exigentele nationale si europene ale profesiei de
farmacist.

Cadre didactice

Bogatia cea mai de pret a Facultitii noastre o constituie
cadrele didactice, care zi de zi duc o mulca asidua pe tdiram
pedagogic si stiintific, care impart generos cohortelor de
discipoli acele cunostinte, care fundamenteaza specialita-
tea noastra nobild. De-a lungul anilor s-au perindat prin
facultate destine si personalitéti, unii fiind trecuti in lumea
celor drepti, altii muncind déja zeci de ani...altii, tineri si
energici, vin s completeze randurile neobositilor fauritori
de farmacisti.

Actualmente statele de functii si cadrele didactice la ca-
tedrele Facultati sunt determinate de numérul de ore pla-
nificate pentru instruire conform planului de invatamant
si repartizarea sarjei pedagogice in raport de functie. Ac-
tivitatea didacticd, metodicd si stiintifica la facultate este
asigurata de 68 unitati de cadre didactice, inclusiv 60 cadre
didactice titulare, din care 52 persoane activeaza la cate-
drele de profil farmaceutic.

Majoritatea cadrelor didactice sunt titularizate cu
grad stiintific de doctor habilitat sau doctor in farmacie.
Cadrele didactice detin in paralel si titlul didactic de profe-
sor universitar si conferentiar universitar.

Din numdrul total al pedagogilor cu functie de bazd 7
indeplinesc functia de sef de catedra.

Din numarul total de 60 cadre didactice titulare,
avem:

Profesori universitari: 5

Conferentiari universitari: 28

Lectori superiori: 10

Asistenti universitari: 17

Cota parte a cadrelor didactice cu titlu de profesor uni-
versitar constituie 8,3 %. Numarul total al conferentiarilor
la Facultatea Farmacie alcatuieste 46,7 %. Lectorii superi-
ori alcdtuiesc 16,7 % din numarul total al corpului didactic,
iar asistentii — 28,3 %.

Tab. 2. Structura personalului didactic in anul 2014

Gradul stiintific
Postul Unitati
doctor habilitat doctor
Profesor universitar 5 4 1
Conferentiari 28 - 28
Lectori superior 10 - -
Asistent, lector 17 - 2
Total: 60 4 31

Analiza calitativa a personalului angajat denotid, ci
60% poseda grad stiintific de doctor habilitat sau doctor in
stiinte farmaceutice (medicale, biologice) si grad didactic
respectiv.

Angajarea cadrelor didactice prin asociere se realizeaza
in functie de numirul de ore neacoperite de cadrele didac-
tice cu norma de bazi. De regula, prin asociere sunt anga-
jati in marea majoritate, cadre didactice din USMF “Nico-
lae Testemitanu”, in unele cazuri - din alte organizatii.
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In acelasi timp, politica de completare a cadrelor di-
dactice in perspectiva ramane pregatirea prin diferite
forme (doctoranturi, postdoctoranturd, masterat, rezi-
dentiat).

Modul de angajare a cadrelor didactice in cadrul facul-
tatii farmacie se face in baza de concurs pentru un termen
de 5 ani. Selectarea cadrelor didactice se realizeaza in ca-
drul catedrelor de profil din randul absolventilor mastera-
tului, doctoranzilor. Drept criterii de selectare servesc pro-
fesionalismul si calitatile pedagogice, activitatea metodica
si stiintifica. In ultimii ani la catedrele de profil farmaceutic
tot mai mult sunt inmatriculati masteranzi, care sunt pre-
gatiti pe parcursul a 2 ani, dupa care participa la ocuparea
locului vacant pe bazd de concurs. La angajarea prin con-
curs de asemenea se acorda prioritate candidatilor cu grad
stiintific si stagiu didactic.

Activitatea de cercetare stiintifica

Activitatea stiintificd si de implementare a rezultatelor
cercetdrii din cadrul Facultdtii de Farmacie este organizata
in conformitate cu directiile si domeniile de cercetare din
strategia cercetarii la nivel de Universitate si Academia de
Stiinte din Moldova.

Personalul didactic si de cercetare propriu desfisoara
activitdti de cercetare stiintificd valorificate prin publicatii
in reviste de specialitate ti alte editii din tard, sau din stra-
indtate, comunicari stiintifice prezentate la sesiuni, simpo-
zioane, seminarii etc. din tara si straindtate, contracte, ex-
pertiza, consultanta etc, pe baza de contracte sau conventii
incheiate cu parteneri din tard si/sau din strainatate, cu
evaluare atestatd de catre comisii de specialitate etc..

Activitatea de cercetare a cadrelor didactice de la Fa-
cultatea de Farmacie a Universititii de Medicind si Far-
macie «Nicolae Testemitanu» a fost sustinutd din resurse
proprii, granturi, proiecte de cercetare, proiecte de transfer
tehnologic.

Cadrele didactice ale Facultatii de Farmacie si-au valo-
rificat activitatea de cercetare prin prezentarea de lucrari
in cadrul conferintelor stiintifice organizate la nivel: local
- anual, cu ocazia Zilelor Universitatii de Medicina si Far-
macie «Nicolae Testemitanu», simpizioane si conferinte
organizate in cadrul institutiilor superioare de invatdmant
si a Academiei de Stiinte din Republica Moldova; la Con-
gresele de Farmacie din Romania; pecum sila alte congrese
sau conferinte internationale. Rezultatele cercetarii stiin-
tifice efectuate in cadrul laboratoarelor de cercetare sunt
valorificate prin lucrdri stiintifice publicate, brevete etc.

In ultimii ani o cerinti obligatorie pentru cadrele di-
dactice implicate in cercetare este publicarea lucririlor sti-
intifice in reviste de specialitate cu factor de impact. Astfel,
in ultimii 5 ani colaboratorii Facultatii au publicat 10 lu-
créri in reviste cu factor de impact mai mare de 3, indexate
BDI sau in alte tipuri de reviste — 275 lucréri. Totodatd a
fost obtinute 17 brevete, 2 certificate de inregistrare si s-a
depus o cerere pentru obtinerea brevetului de inventie. La

Facultate, cadrele didactice, cercetétorii si absolventii, or-
ganizeaza periodic simpozioane, conferinte, mese rotunde;

Rezultatele cercetirilor sunt implementate la nivel
de sistem de Sanatate, prin elaborari de acte normative,
acte de implementare etc. Personalul didactic si de cer-
cetare desfasoara o activitate de colaborare stiintifica cu
alte organizatii din sfera stiintei si inovarii (inclusiv cu
institutiile de invatamint superior) din tara si din straina-
tate. Activitatea de colaborare se extinde si in aspect didac-
tic, cu diverse institutii superioare de invatdmant din tara
si din strainatate. Colaboratorii Facultatii se implicéd activ
in diverse actiuni de promovare a stiintei farmaceutice si
a realizarilor stiintifice, prin intermediul mass-media. In
ultimii 5 ani colaboratorii Facultatii farmacie au participat
la diverse manifestari stiintifice din tard si de peste hotare
- 185 de participari.

Sub conducerea cadrelor didactice se desfasoara o
activitate rodnicd de cercetare a studentilor si rezidenti-
lor, care participa activ cu comunicri si postere la diverse
manifestiri stiintifice interne, din tari si din strdinatate. In
ultimii 5 ani s-au inregistrat circa 164 de participdri, care
s-au incununat cu distinctii si premii. Doar in ultimii ani,
ca rezultat al activititii doctoranzilor, in cadrul Facultatii
au fost sustinute 11 teze de doctor si doctor habilitat in
stiinte farmaceutice, medicale, biologice, chimice. Activi-
tatea de inovatie a colaboratorilor a rezultat cu eliberarea
a 6 certificate de inovator, pentru metode de tratament,
produse farmaceutice si cosmetice. Colaboratorii facultatii
sunt implicati in activitatea Centrului Stiintific in Dome-
niul Medicamentului al USMF ,Nicolae Testemitanu” in
cadrul a cinci laboratoare. Directiile priori tare al aces-
tui Centru sunt: 1.cercetarea complexa in domeniul me-
dicamentului, 2. evaluarea farmaceutica a medicamen-
telor, 3. evaluarea preclinica si clinica a medicamentelor,
preponderent celor autohtone.

Colaboratorii Centrului au participat in ultimii ani in
multiple proiecte (institutionale, de Stat, internationale si
de transfer tehnologic). Temele de cercetare se refereau la:

- Studiu compusilor biologic activi din diferite specii
de plante (Chelidonium majus, Hypericum perfora-
tum, Crataegus monogyna Jacq. (Lindm.) si C. cur-
visepala Lindm)

- Studiu farmacologic compusilor biologic activi din
speciile Chelidonium majus si Hypericum perfora-
tum.

- Elaborarea tehnologiei formelor farmaceutice in baza
principiilor active obtinute

- Elaborarea metodelor de analiza si standardizare
pentru substantele biologic active din speciile cer-
cetate.

- Elaborarea medicamentelor combinate cu diferita
actiune farmacologica.

- Cercetiri in vederea perfectionarii activitatii farma-
ceutice si optimizarii functionarii sistemului farma-
ceutic al Republicii Moldova.

Totodata, colaboratorii Facultatii sunt implicati si
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in cadrul cercetdrilor efectuate de cétre Centrul pen-
tru cultivarea plantelor medicinale, care include proiecte
institutionale deja pe parcursul a 17 ani.

Activitatea de cercetare la Facultate este una extrem
de variatd, fiind axatd pe specificul fiecarei catedre in
parte si pe directiile de baza de cercetare din cadrul aces-
tora.

In tabelele ce urmeazi sunt prezentate in formi can-
titativa cei mai importanti indicatori ce caracterizeaza ac-
tivitatea stiintificd la catedrele facultatii pe parcursul a 50
ani de activitate.

Tab. 3. Publicatii stiintifice la catedrele facultatii

Catedre

FS CFT | TM | FBF | FFC | ChG
Total publicatii 423 338 | 322 | 224 | 182 | 58
inclusiv:
Monografii 2 2 2 4 2
Manuale, ghiduri, 12 3 9 6 9 9
compendiumuri
Articole 264 112 | 116 | 149 | 111 22
Rezumate 131 196 | 219 | 65 60 27
Brevete de inventii | Domeniu 19 18 6 - -
Certificate de ino- | cenu se 8 31 - - -
vator breveteazd

FS - Farmacie sociald ,Vasile Procopisin”, CFT - Chimie farma-
ceuticd §i Toxicologica, TM - Tehnologia medicamentelor, FBF -
Farmacognozie si Botanicd farmaceuticd, FFC - Farmacologie si
Farmacie clinica, Ch. G. - Chimie generald

Tab.4. Teze de doctorat si de diploma sustinute

Catedre
FS | TM | CFT | FBF | FFC | ChG
Teze de doctor habi-| 2 1 2 3 1 -
litat
Teze de doctor 11 (12| 9 8 3 2
Teze de diploma 222 | 164 | 153 | 106 | 120 -

Tab.5 Participari la proiecte stiintifice, granturi,
transfer tehnologic si foruri stiintifice (2005-2014)

Catedre
FBF | FS | FFC | CFC | TM | ChG

Proiecte, granturi, tran- | 9 4 4 14 4 1
sfer tehnologic

Foruri stiintifice:
Internationale 51 [ 12| 18 5 3 7

Nationale 45 | 30 | 21 14 12 5
Datele prezentate in tabelele 3-5 demonstreaza intr-o
anumitd masurd volumul cercetarii stiintifice desfasurate
la catedrele facultatii: 1547 publicatii, inclusiv 12 mono-
grafii, 48 manuale, ghiduri si compendiumuri, 774 arti-
cole stiintifice si 698 teze ale comunicirilor si posterelor
stiintifice. Colaboratorii facultitii poseda 43 brevete de

inventie si 39 certificate de inovator. In medie la un cola-
borator al facultatii revine 25,8 publicatii stiintifice.

Pe parcursul celor 50 ani de activitate, la cele 6 catedre
ale facultatii au fost realizate 9 teze de doctor habilitat si
45 de doctor in stiinte. sub conducerea stiintificd a cola-
boratorilor facultétii absolventii-farmacisti au pregitit si
sustinut 765 teze de diploma.

Corpul profesoral-didactic a participat si continud sa
participe la realizarea a 36 proiecte, granturi si transfe-
ruri tehnologice, au participat la lucrérile a 97 de foruri
stiintifice internationale si 127 nationale.

In loc de concluzii - etapele dezvoltirii
invatamantului farmaceutic superior in
Republica Moldova

Realizidnd o analiza profundé a conditiilor de pregatire
a cadrelor farmaceutice de calificare superioard, a factorilor
ce au influientat pocesul de instruire la facultate, a politi-
cilor promovate de stat in domeniul instruirii universitare,
a cerintelor sistemului farmaceutic inaintate fata de actul
farmaceutic desfasurat in diverse intreprinderi farmaceuti-
ce siaaltor elemente ce au influientat instruirea farmacisti-
lor la Facultatea Farmacie a USMF ,Nicolae Testemitanu’,
autorii prezentului articol au ajuns la concluzia urmatoarei
etapizari a dezvoltdrii invatdmantului farmaceutic superior
pe parcursul a 50 ani de activitate:

I etapd: aa.1964 - 1991 - etapa sovietica, cea a coordo-
ndrii centralizate si a supravegherii respectarii planurilor si
programelor de studii elaborate in mod centralizat de catre
Cabinetul Metodico-Didactic Central al Invitaimantului
Medical Superior al MS al URSS. Pentru Facultatea de Far-
macie din Chisindu aceasta a fost perioada de fondare, pre-
gatire continua a cadrelor profesoral — didactice, perioada
de elaborare si editare a manualelor, elaborarilor, ghiduri-
lor, materialelor instructiv — metodice etc. In aceast pe-
rioada s-au organizat si consolidat cele 4 catedre de profil
farmaceutic: Chimie Farmaceutica si Toxicologicd, Tehno-
logia Medicamentelor, Farmacognozie si Botanica Farma-
ceuticd si catedra Organizare si Economie Farmaceutici.
Pentru prima datd in URSS dar si din spatiul Sud Euro-
pean, in cadrul facultitii se fondeazd Farmacia Universi-
tard. Intre anii 1986 — 1990 la baza Farmaciei Universitare
s-au petrecut Olimpiadele unionale la specialitatea ,,Far-
macie” a studentilor de la toate institutiile farmaceutice si
facultitile de farmacie din URSS. La fel in aceasta perioada
se fondeaza Centrul Informational-de Calcul, in cadrul
cérui se elaboreazd sisteme informationale automatizate in
domeniul medicamentelor si evidentei circulatiei lor, pre-
cum si se infiinteazd terenul experimental de cultivare a
plantelor medicinale.

A II - a etapd: aa. 1991 - 2005 - conventional numi-
td etapa de tranzitie. Dupa iesirea din componenta URSS
si obtinerea independentei era necesar si se elaboreze un
nou concept de pregatire a cadrelor farmaceutice, plan si
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programe de studii. A demarat un proces de stabilire a re-
latiilor de colaborare cu facultati similare din Europa, SUA,
alte téri foste republici unionale, au luat amploare schim-
bul de experientd cu Roménia. Primul plan de studii de
tranzitie, a fost elaborat si pus in aplicare incepand cu a.u.
1992 - 1993. Noua conceptie de pregitire si utilizare a ca-
drelor farmaceutice a fost aprobata la 03.03.1999. In aceas-
ta perioa la facultate sunt inmatriculati primii studenti din
strdinitate. In a. 1996 11 studenti de peste hotare (Siria si
Sudan) absolvesc Facultatea de Farmacie a USMF ,,Nicolae
Testemitanu”. In 1992, in componenta facultitii se organi-
zeazd a 5-a catedra de profil farmaceutic - Farmacologie
(pentru studentii facultitilor de farmacie, stomatologie si
medicind preventiva), ulterior aceastd catedra se tansforma
in ,Farmacologie si Farmacie Clinicd” Se pregateste tere-
nul pentru armonizarea curricumului facultatii cu norme-
le europene.

Etapa a I1I-a: aa. 2005 - prezent si viitor pand la o noua
etapa. Aceasta perioada incepe odata cu alinierea Republi-
cii Moldova la Procesul de la Bologna (mai 2005). Elabora-
rea planului de studii nou, racordat la cerintele directivelor
europene, in baza creditelor transferabile face posibild in-

tegrarea cu succes a absolventilor in spatiul european, ofe-
ra posibilitati de continuare a studiilor post-licenta in tarile
occidentale. Implementarea tehnologiilor informationale
in procesul educational sporeste obiectivitatea si atrac-
tivitatea actului de studii pentru studenti. Posibilitatea
perfectiondrii cadrelor profesorale prin programe de mo-
bilitate didacticd in tarile europene si SUA sporesc calita-
tea predarii la facultate, permite implementarea cu succes a
unor metode noi de instruire. Este in continud crestere im-
plicarea cadrelor didactice, a studentilor si rezidentilor in
cercetare, aceasta devenind o parte componenta a procesu-
lui de studii la facultate. Pentru facultate au devenit actuale
urmatoarele imperative strategice: amplificarea accesibili-
tatii la studiile farmaceutice superioare; elaborarea stadar-
delor educationale pentru toate profilurile de specializare,
dezvoltarea si perfectionarea continud a procesului de cer-
cetare doctorald; racordarea clasificatorului specializirilor
la clasificatorul ocupatiilor de pe piata muncii farmaceu-
tice; optimizarea colaborarii facultitii cu intreprinderile
farmaceutice din tard si de peste hotare, intru insertia efi-
cientd a absolventilor pe piata muncii farmaceutice.

Bibliogfafie
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farmacie socialé. Istoria farmaciei

ASISTENTA FARMACEUTICA CU MEDICAMENTE
COMPENSATE IN REPUBLICA MOLDOVA

PHARMACEUTICAL ASSISTANCE WITH REIMBURSED MEDICINES
IN REPUBLIC OF MOLDOVA

Mihail Brumarel, Elena Chitan

Catedra Farmacie Sociald ,\Vasile Procopisin”, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului Realizarea progreselor in do-
meniul acoperirii universale in sinitate este un element
cheie in consolidarea sistemului de sidnatate la nivel
mondial si obtinerea unor rezultate mai bune de tra-
tament. Acoperirea universald in sdnitate are ca scop
protectia populatiei de a suporta dificultiti financiare,
atunci cand acceseaza serviciile medicale, inclusiv con-
sumul de medicamente. Medicamentele sunt o com-
ponenta esentiald a sistemului de sandtate, dar accesul
pentru pacienti este adesea impiedicat de o serie de ba-
riere structurale, financiare §i de reglementare in special
in tdrile cu venituri mici si medii. Efectul acestor bariere
este amplificat in cazul medicamentelor pentru boli cro-
nice netransmisibile, care necesitd prezenta unui sistem
farmaceutic eficient pentru a le asigura continuitatea
aproviziondrii pe tot parcursul vietii pacientului.

Material si metode In cadrul studiului dat, s-a cer-
cetat accesibilitatea economica a medicamentelor com-
pensate, accesul populatiei la serviciul de medicamente
compensate, evolutia Datele utilizate in cercetare au fost
obtinute prin colaborarea catedrei farmacie Sociald ,\Va-
sile Procopisin” si Compania Nationald de Asigurari in
Medicina (CNAM).

Rezultate Conform estimarilor recente, CNAM aco-
pera circa 83,2% din populatia Republicii Moldova cu
asigurare medicala. In pofida introducerii asiguririlor
obligatorii in medicinad din anul 2004, cu o acoperire
universald a necesarului de medicamente in sectorul
spitalicesc si o lista tot mai largd de medicamente ram-
bursate in sectorul ambulatoriu, cota cheltuielilor din
buzunar privind produsele farmaceutice nu scizut in
timp (30% in 2003 si 32% in 2010). Unele medicamente
utilizate in tratamentul diabetului zaharat si cancerului
sunt rambursate la 100%, in timp ce medicamentele pen-
tru afectiuni cardiovasculare si respiratorii sunt supuse
unei co-plati de 50% si 0-30% respectiv. Accesibilitatea
medicamentelor compensate s-a imbunatitit in timp. In
2006, s-a cheltuit in mediu 1,71 zile din venitul lunar,
pentru persoanele cu cel mai mic nivel de venit, pentru

a achizitiona o curd lunard de tratament pentru afecti-
unile cronice, in comparatie cu 0,61 zile in anul 2013.
Pe parcursul anilor lista de medicamente compensate
a evoluat pozitiv. Numarul de denumiri comune inter-
nationale (DCI) incluse a crescut de la 51 in anul 2006
pana la 89 in anul 2013. La fel a fost modificatd si cota
de compensare pentru diferite categorii de pacienti si
medicamente. Aceasta variazd in mediu de la 50% pana
la 100% (in dependentd de medicament si categoria pa-
cientului) si constituie o suma fixd pentru fiecare DCI.
Analizand gradul de acoperire a populatiei cu medica-
mente compensate prin intermediul a cinci dimensiuni:
disponibilitate; accesibilitate; acceptabilitate; acoperirea
in functie de contact si acoperirea efectiva s-au depistat
o serie de bariere a pacientilor spre accesarea serviciului
de medicamente rambursabile. Bariere in disponibilita-
tea si accesibilitatea serviciului vorbesc despre o alocare
si distributie slabd a resurselor si mijloacelor. Barierele
depistate in cadrul acceptabilitatii serviciului, eviden-
tiazd aprecierea modesta a serviciului de citre popula-
tie. S-a evidentiat o crestere a acoperirii in functie de
contact, in deosebi pentru medicamentele antidiabetice.
Acest fenomen este datorat mdririi: bugetelor alocate
pentru aceste preparate, numarului de DCI compensate
si cotei de pacienti ce beneficiazd de aceste medicamen-
te. Prin diferentd, pentru medicamentele cardiovascu-
lare, aceastd dimensiune nu rezultd o crestere esentiald,
fapt determinat de reducerea ratei de compensare de
citre CNAM, cresterea pretului acestor medicamente
si cresterea semnificativa in prevalentd a pacientilor cu
boli cardiovasculare. Fapt ce sugereaza incapacitatea sis-
temului de a acoperi nevoile tuturor pacientilor.

Concluzii: Asistenta farmaceuticd cu medicamente
compensate in Republica Moldova, a evaluat pozitiv pe
parcursul ultimilor ani. Cu toate acestea, sunt necesare
mai multe eforturi pentru a imbunatati protectia finan-
ciara individuala a pacientilor si de a spori accesul la
acest serviciu prin intermediul cresterii disponibilitatii,
accesibilitate §i acceptabilititii la medicamentele com-
pensate in Republica Moldova.
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REZULTATELE CERCETARILOR STIINTIFICE EFECTUALE LA
CENTRUL DE CULTIVARE A PLANTELOR MEDICINALE A USMF
“NICOLAE TESTEMITANU” IN ULTIMII 10 ANI

RESULTS OF SCIENTIFIC RESEARCH PERFORMED WITHIN THE CENTER
OF CULTIVATION OF MEDICINAL PLANTS OF SUMPH “NICOLAE TESTEMITANU”
DURING THE LAST 10 YEARS

Nicolae Ciobanu, Ion Ungureanu, Irina Pompus

Centru de cultivarea a plantelor medicinale, IP USMF , Nicolae Testemitanu”,

Republica Moldova

Centrul de Cultivare a Plantelor Medicinale
(CCPM) a fost fondat in anul 2002 pe un teritoriu de
4,74 ha la cca 5 km nord de comuna Bardar, Ialoveni.
Actualmente CCPM dispune de o suprafatd de circal3
ha de teren arabil si o colectie ce contine peste 200 ta-
xoni de plante medicinale din 15 grupe farmaceutice.
Logistica si potentialul stiintific al CCPM si a Facul-
tatii de Farmacie in intregime a creat posibilitati largi
de studii biologice, fitochimice, farmaceutice si agro-
tehnice ale plantelor medicinale autohtone si alohtone
intretinute in colectia Centrului. Astfel din anul 2005
pina in prezent au fost realizate 2 proiecte institutio-
nale cu tematica ,,Studiului biologic si fitochimic al
plantelor medicinale cu actiune antimicrobiana si he-
patoprotectoare”. In cadrul proiectelor au fost studiate
si stabilite conditiile de cultivare a 25 specii de plante
medicinale cu actiunile respective. Au fost elaborate
metode si procedee de extractie si analizd a principi-
ilor active din plantele studiate. Au fost obtinute date
despre continutul de principii active in partile vegeta-
tive si generative al speciilor de plante cu actiune he-
patoprotectoare si antimicrobiani. In plantele cerceta-
te au fost identificate anumite exemplare din speciile
studiate cu continut deosebit (calitativ si cantitativ) de
principii active, ceea ce atesta existenta diferitor feno-
tipuri (biotipuri sau ecotipuri) in cadrul populatiilor
din parcelele experimentale. Aceste studii vor fi apro-

fundate in cercetdrile ulterioare, cu scopul obtinerii
unor taxoni cu productivitate farmaceutica inalta. Pe
baza cercetérilor efectuate la CCPM au fost publicate
peste 60 de lucrari stiintifice. Recent a fost sustinuta o
tezd de doctor in farmacie “Cercetdri farmacognostice
si farmacologice in vederea valorificdrii speciei Cen-
taurea cyanus L” autor Chiru Tatiana. O altéd lucrare
de doctor in farmacie indeplinita in baza cercetarilor
efectuate la CCPM - “Specia Cynara scolymus L.- sur-
sa de noi produse farmaceutice” va fi sustinuta curand
de catre doctoranda Ciobanu Cristina. In perspectiva
vor f1 elaborate tehnologii agrotehnice de cultivare ale
plantelor medicinale studiate, care vor permite obti-
nerea unei biomase calitative, cu continut maximal de
principii active; elaborate si aplicate metode origina-
le de extractie, analiza si standardizare a principiilor
active cu actiune antioxidantd, antiinflamatoare si
hepatoprotectoare; elaborate produse farmaceutice in
baza compusilor extrasi. Tehnologiile proiectate vor fi
ecologice, nepoluante si vor prevedea posibilitatile de
valorificare a reziduurilor vegetale. Cercetdrile stiintifi-
ce ale CCPM deasemenea vor fi directionate in crearea
unei baze stiintifice de obtinere a materialului seminci-
er si saditor a diferitelor forme biologice si ecologice de
plante medicinale cu o productivitate inaltd de principii
active necesare pentru fitotehnia plantelor medicinale
din Republica Moldova.
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REPERE ANALITICE PRIVIND APLICAREA PRINCIPIULUI
,,SCOPULUI FINAL” AL ABORDARII SISTEMICE IN PRACTICA
FARMACEUTICA

ANALYTIC MARKS REGARDING USE OF PRINCIPLE “FINAL GOAL”
OF SYSTEMIC APPROACH IN PHARMACY PRACTICE.

Vladimir Safta

Catedra Farmacie Sociald ,\Vasile Procopisin”, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Evidentierea respectarii principiului ,,scopului fi-
nal” al abordarii sistemice (AS) in practica farmaceuti-
cd a Republicii Moldova.

Material si metode

Material de studiu a servit legislatia medico-far-
maceutica a Republicii Moldova, care a fost supusa
examinarii prin metoda analizei continutului textelor
normelor juridice.

Rezultate

In literatura de specialitate sunt puse in discutii de
la 3 panala 11 principii ale AS care se aplica in diverse
domenii ale cercetarii si practicii managementului di-
feritor sisteme. In prezenta lucrare se expun doar cele
mai generale si importante aspecte ale principiului
»scopului final” al AS, care se aplica sau trebuie sa se
aplice in sistemul farmaceutic al Republicii Moldova.
Sistemul farmaceutic, fiind un subsistem al sistemu-
lui de sdnatate, trebuie sé fie orientat spre realizarea
scopului final al ultimului. Intr-o forma exhaustivi
aceasta norma nu se regaseste nici in unul din actele
legislativ-normative din domeniul sdnatatii si farma-
ceuticii. Principiul ,scopului final” al AS orienteaza
spre obtinerea raspunsului la intrebarile: pentru ce
exista sistemul farmaceutic?, ce scop este pus in fata
lui?, ce factori conditioneaza acest scop? si care sunt
metodele de realizare a scopului? Pentru ca principiul
»scopului final” al AS sa fie constructiv, este necesar
sd se respecte doud conditii: 1. scopul trebuie si fie
formulat astfel incat gradul de realizare a lui sa poata
fi apreciat cantitativ; 2. in sistem este necesar sd exis-
te un mecanism, ce va permite aprecierea gradului
de realizare a scopului. Scopul final al sistemului de
sanatate prevede ,crearea conditiilor optime pentru
realizarea maxima a potentialului de sdnatate al fieca-
rui individ pe parcursul intregii vieti si atingerea unor
standarde adecvate de calitate a vietii populatiei”(HG
nr.886/06.08.2007). Avand in vedere scopul sistemului
de sanatate, scopul final al sistemului farmaceutic poa-

te fi formulat astfel: asigurarea realizdrii scopului final
al sistemului de sandtate prin: asigurarea procesului de
medicatie a fiecarui individ cu medicamente si alte pro-
duse medico-farmaceutice necesare: eficiente, inofensive
de calitate conformd si accesibile.

La randul sau, fiecare subsistem al sistemului farma-
ceutic, are scopul sau orientat spre realizarea scopului
final al sistemului farmaceutic, iar scopul fiecirui sub-
sistem farmaceutic se descompune in mai multe obiec-
tive. Analiza cadrului legislativ-normativ a permis sd
fie scoasa la iveald absenta sistemului de indicatori, care
ar permite sd fie determinat gradul de realizare a fieca-
rui obiectiv - scop — scop final. O prima incercare de a
construi sistemul de indicatori necesari a fost Ordinul
MSRM nr.271 din 07.10.2002 ,,Cu privire la statistica
farmaceutica’, insd acest ordin a fost abrogat prin HG
nr.275/16.03.2006 si in perioada de dupa anularea sta-
tisticii farmaceutice nu a fost aprobat un alt concept de
indicatori precum si un mecanism de apreciere a gradu-
lui de realizare a scopurilor sistemului si subsistemelor
farmaceutice. Trebuie de mentionat faptul ca Regulile de
Buna Practica de Fabricatie (GPP) elaborate si promova-
te spre aprobare contin un sistem reusit de indicatori ce
ar permite aprecierea realizérii cel putin a scopurilor din
domeniul asistentei cu medicamente, insa aceste reguli
incd nu sunt aprobate. Neglijarea principiului ,,scopului
final” al AS creeaza impedimente in organizarea si func-
tionarea eficienta a intregului sistem farmaceutic, fapt ce
influenteaza negativ si asupra realizdrii scopului final al
sistemului de sinitate. In baza celor evidentiate, se con-
tureazd urmdtoarele

Concluzii

1. Este imperios necesar sa se aprobe o norma ju-
ridica privind formularea scopului final al sistemului
farmaceutic, care s completeze Legea 1456/1993 cu
privire la activitatea farmaceutica. 2. Sé fie restabilita si
extinsa statistica farmaceutica precum si sd fie aproba-
te si implementate Regulile GPP.
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CUNOSTINTELE FARMACISTILOR IN DOMENIUL PROFILAXIEI
MALADIILOR CARDIOVASCULARE

PHARMACISTS’ KNOWLEDGE REGARDING PROFILAXIS
OF CARDIOVASCULAR DISEASES

Zinaida Bezverhni, Mihail Brumarel, Anatolie Peschin

Catedra Farmacie sociald ,,Vasile Procopisin”, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Introducere

Maladiile cardiovasculare reprezintd principala ca-
uzd de mortalitate in intreagd lume, cauzand in fiecare
an peste 17 milioane de decese (1). In Republica Mol-
dova conform datelor statistice ale Centrului National
de Management in Sanatate, prevalenta prin maladii
cardiovasculare este in continua crestere, dar si mai
drasticd este structura mortalititii, unde maladii-
le cardiovasculare sunt cauza de bazd (2). Farmaciile
comunitare detin un potential necesar de a promova
sanatatea si de a preveni aparitia unei boli; farmacistii
participa de rand cu alti specialisti medicali in progra-
mele de promovare a sdnatatii, de prevenire a bolilor si
de management la nivel comunitar.

Scopul studiului
Evaluarea cunostintelor farma-cistilor privind pro-
filaxia maladiilor cardiovasculare

Material si metode

Pentru atingerea obiectivelor, a fost efectuat un
studiu selectiv transversal prin metoda aprecierii de
expertiza. Materialul primar a fost colectat prin me-
toda chestiondrii directe. In studiu au participat 209
farmacisti, incadrati direct in procesul eliberdrii me-
dicamentelor. Rezultatele au fost codificate si introdu-
se in programul SPSS, ver.17. Datele fiind distribuite
anormal si de naturd nominald sau ordinala, au fost
folosite teste non-parametrice pentru a testa asocie-
rea dintre raspunsuri. A fost elaborat un chestionar in
baza studiilor literaturii de specialitate. Pentru analiza
s-au utilizat 7 parametri explicativi: localitatea, varsta,
stagiu, tipul farmaciei, categoria de calificare si functia
farmacistilor.

Rezultate

Analiza chestionarelor a demonstrat un nivel foarte
jos de raspunsuri corecte oferite de respondenti. Me-
dia fiind de 11,07 din cele 32 posibile. Valorile obtinute
au un grad de dispersie moderat, ceea ce inca o datd
ne demonstreaza un nivel general jos de cunostinte.
In ceea ce priveste structura cunostintelor pe dome-
nii, se observa cd ea nu este uniformd, si se deosebes-
te nesemnificativ. Cel mai inalt nivel fiind atestat la
cunostintele produselor bogate in K si Mg, si cel mai
mic - la dauna fumatului pentru sanitatea cardiovas-
culara. Farmacistii demonstreazd un nivel mai mare de
cunostinte decét laborant-farmacisti, cunostintele se
deosebesc semnificativ in domeniul: factorilor necon-
trolabili, factorilor ce contribuie la aparitia obezitatii si
consumul necesar de apa.

Concluzii

Experienta internationalda demonstrand cd include-
rea farmacistilor in profilaxia BCV prezinta o strategie
de succes care contribuie la micsorarea prevalentei si
mortalitatii prin maladii cardiovasculare. Pentru eva-
luarea cunostintelor farmacistilor in domeniul sané-
tatii cardiovasculare a fost elaborat un instrument de
evaluare. Conform rezultatelor obtinute, a fost deter-
minat ca cunostintele generale privind profilaxia BCV
se afld la un nivel foarte jos si corespunde notei “3”
sau nesatisficator. A fost determinatd o dependenta
statisticd intre nivelul de cunostinte a farmacistilor si
studiile lor (p<0.05), in timpul ce cunostintele lor nu
depind de categoria profesionala sau tipul de farmacie
in care ei activeazi. In rezultatul studiului a fost de-
monstratd necesitatea imbunatatirii pregatirii cadrelor
in domeniul profilaxiei BCV prin instruirea universi-
tard si postuniversitara.

Referinte:
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MANAGEMENTUL RISCULUI IN FARMACIA COMUNITARA
RISK MANAGEMENT IN COMMUNITY PHARMACY

Vladimir Safta, Stela Adauji, Angela Cereseu

g »

Catedra Farmacie Sociala ”Vasile Procopisin’, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Cercetarea experientei farmacistilor din farmaciile
comunitare in domeniul administrarii riscurilor si ela-
borarea recomandarilor privind prevenirea lor.

Material si metode

S-a utilizat chestionarea specialistilor-farmacisti
din farmaciile comunitare. In baza formulei selectiei
nerepetate s-a determinat esantionul reprezentativ de
farmacii - 214, inclusiv: 31,8% din orase-municipii,
32,4% - din orage centre raionale si orasele si 35,8%
din localitatile satesti. Chestionarul a inclus 4 intre-
bari.

Rezultate

Dintre tehnicile de management a riscurilor, in
farmaciile comunitare, cel mai des se aplicd ,evitarea
riscului” (92,0%), urmata de ,prevenirea/modifica-
rea riscului” (73,8%), asumarea /mentinerea riscului”
(23,4%) si ,impdrtirea /transferul riscului” (10,3%). In
7,9% din farmacii nu se aplica nici o tehnicd de mana-
gement al riscului. In vederea prevenirii/atenudrii ris-
curilor, farmaciile comunitare aplica mai des in activi-
tatea lor asigurarea proprietatii (93,9%) si asigurarea
de accident in munca (65,4%). Asigurarea individuald
de raspundere civild profesionala aplicd doar 9,8% din
farmacii. Parerile specialistilor — farmacisti privind
importanta managementului riscului in farmacia co-
munitara s-a determinat cu aplicarea sistemului de 5
puncte. Conform sumei punctelor acumulate si notei
medii calculate pe primul loc s-a plasat managementul
riscurilor financiare (n=4,897), urmat de managemen-
tul riscurilor conditionate de implementarea noilor
tehnologii informationale (n=4,855), a riscurilor apro-
vizionarii cu medicamente (n=4,635), riscurilor apro-
viziondrii cu energie, apd, canalizare, etc. (n=4,579),
reglementdrilor nefavorabile (n=4,556). Managemen-
tul riscului erorilor profesionale a acumulat n= 3,748
iar a erorilor de prescriere a medicamentelor n=3,439.

Rezultatele studiului au permis sé fie elaborate re-
comandari privind prevenirea riscurilor in farmacia
comunitard: de ordin general (inclusiv: implementa-
rea managementului riscurilor; utilizarea tehnicilor
moderne de management; asumarea responsabili-
tatilor pentru functionarea managementului riscu-
rilor; asigurarea unei comunicdri interne si externe
eficiente), prevenirea riscurilor economico-financiare
(inclusiv: prevenirea riscurilor conditionate de relati-
ile cu Banca; prevenirea scaderii numarului pacien-
tilor — vizitatori ai farmaciei; prevenirea micsorarii
productivitatii muncii), a riscurilor ce tin de aplica-
rea noilor tehnologii informationale (inclusiv: alege-
rea minutioasd intre investitii si alte resurse necesare
pentru a-si atinge obiectivele; minimizarea riscului de
exploatare a noilor TI; excluderea actiunii factorilor
ce provoacd riscuri de aplicare a noilor TI; exclude-
rea sau minimizarea riscurilor psihosociale conditi-
onate de implementarea noilor TI), de conduita pro-
fesionala (inclusiv: selectarea minutioasa si conforma
normelor stabilite a cadrelor de farmacisi si laboranti
- farmacisti; excluderea actiunilor ce pot provoca im-
pact negativ asupra profesiei), prevenirea erorilor de
medicatie (inclusiv: revenirea la relatii de colaborare
»farmacist - medic” orientate spre obtinerea benefici-
ilor pentru pacienti; implementarea regulilor GPP si a
conceptului de ingrijire farmaceuticd; informatizarea
societatii privind responsabilitatea pentru consumul
de medicamente etc.).

Concluzii

1. S-a evidentiat tehnicile de management a ris-
curilor aplicate in farmaciile comunitare, tipurile de
asigurdriin vederea prevenirii/atenuarii riscurilor, im-
portanta managementului riscurilor. 2. S-au elaborat
recomandari privind prevenirea riscurilor in farmacia
comunitard.
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SITUATIA TUBERCULOZEI IN ROMANIA SI REPUBLICA MOLDOVA IN
ULTIMII 20 DE ANI

Valentina Soroceanu’, Cristina Rais’, Stela Adauji?, Vitalie Priscu?

"UMF “Carol Davila” Bucuresti Facultatea de farmacie - Roménia

*Catedra Farmacie Sociald ”Vasile Procopisin’, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Asa cum stim situatia cazurilor cu TBC din Romé-
nia ne situeaza pe ultimul loc in Europa. In ultima pe-
rioada, autoritatile de sdnatate publica din Roméania au
preocupari permanente de limitare si reducere a cazu-
rilor noi de TBC. Ministerul Sandtatii, prin derularea
programelor nationale de control a tuberculozei din
2001 péana in prezent, a reusit sa obtina o usoard scade-
re a incidentei tuberculozei in Roménia incepand din
2003 péana in prezent. Prin lucrarea de fata ne propu-
nem reevaluarea situatiei TBC din Roméania din 1990
pand in prezent, precum si urmarirea evolutiei trata-
mentului pe plan intern comparativ cu recomandarile
Organizatiei Mondiale a Sanatatii. Mdsurile de com-
batere a TBC in tara noastra, aplicate prin sistemul de

sanatate, impun dublarea acestora cu masuri care si
vizeze imbunatitirea conditiilor socio-economice. In
lipsa acestora, misiunea singulard a sistemului sanitar
va face ca atingerea obiectivelor propuse prin progra-
mele de sanatate sd fie destul de dificila.

In ultimii ani, in Republica Moldova s-a acumulat
o modesta experienta la capitolul profilaxiei si contro-
lului tuberculozei. S-au evidentiat unele lacune in ceea
ce priveste asigurarea cu medicamente pediatrice, pre-
cizia calcularii necesarului de medicamente, in spe-
cial pentru forma multidrogrezistenta, dar si pentru
ceilalti pacienti. se preconizeaza continuarea studiilor
in vederea optimizarii managementului asigurarii far-
maceutice a domeniului.

TUBERCULOSIS SITUATION IN ROMANIA AND REPUBLIC OF MOLDOVA
IN THE LAST 20 YEARS

Valentina Soroceanu’, Cristina Rais’, Stela Adauji?, Vitalie Priscu?

12,

Carol Davila” University — Bucharest Faculty of Pharmacy - Romania

*Department of Social Pharmacy ,\Vasile Procopisin’, State University of Medicine and Pharmacy ,,Nicolae Testemitanu”,
Republic of Moldova

As most of the people know, Romania is situated on
the last place in Europe regarding the CGT cases. Over
the last years, the Romanian public health authoriti-
es have had permanent concerns about the limitation
and reduction of the new CGT cases. Due to imple-
mentation of the national programs for tuberculosis
control which started in 2001 up to now, the Ministry
of Health has obtained a slight decrease of tuberculosis
cases in Romania since 2003 up to present.

This work it is intended to re-evaluate the CGT si-
tuation in Romania since 1990 up to now, as well as
the development of the CGT treatment in comparison
with the World Health Organization recommendati-
ons. The methods used to fight against the CGT in our

country, through the health system, require doubling
them with measures aimed to improve socio-econo-
mic conditions. Without these measures, the singular
mission of the health system would make the achie-
ving of the proposed objectives through the health
programs quite difficult.

During last years in the Republic of Moldova a mo-
dest experience regarding prevention and control over
tuberculosis has been gained. Most of gaps have been
identified in supply of pediatric medicines; medication
needs estimation in special for the multidrugresistent
form, as well as for other patients. The studies will be
continued in order to improve the management of me-
dicines supply in the field.
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ASPECTE PRACTICE ALE INCADRARII FARMACISTILOR IN
CAMPUL MUNCII

PRACTICAL ISSUES REGARDING PHARMACISTS’ EMPLOYMENT

Stela Adauji, Mihail Brumarel, Doina Ciobanu

Catedra Farmacie Sociala ”Vasile Procopisin’, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”,

Republica Moldova

Obiectivul studiului

Evaluarea gradului de incadrare in campul muncii
a farmacistilor si elaborarea metodologiei de monito-
rizare a activitatii specialistilor farmacisti in intreprin-
derile farmaceutice.

Material si metode

A fost analizata baza legislativa a Republicii Moldo-
va si a Uniunii Europene care reglementeaza activita-
tea farmacistilor. S-a utilizat chestionarea farmacistilor
care activeaza in cadrul intreprinderilor farmaceutice
in urma careia vor fi determinate problemele intalnite
la angajarea in campul muncii. Prin metoda de intervi-
evare, utilizand tehnologiile informationale, se propu-
ne de contactat toti absolventii facultatii de Farmacie
a USMF ”Nicolae Testemitanu” angajati in perioada
2010-2014.

Rezultate

Au fost analizate cerintele UE cétre formarea ca-
drelor farmaceutice. Un interes deosebit il prezintd
directivele Comunitatii Europene fatd de “farmacisti”
si “medicament’, directive ce au un impact direct,
primordial si semnificativ asupra formadrii si exerci-
tarii profesiunii de farmacist atat in viitorul apropi-
at cat si cel indepértat. De o importanta majora sunt
reglementdrile Directivei 85/432 CEE prin care se
stabileste ca “farmacistul este specialistul principal
in domeniul medicamentului”. Directiva 2005/36/CE
privind recunoasterea calificarii profesionale include
cerinte privind educatia si formarea profesionald a
farmacistilor si contine Titlurile de calificare ca far-
macist prin care se atesta o formare profesionala cu o
durata de cel putin cinci ani, incluzind cel putin: pa-
tru ani de instruire teoretica si practicd full-time la o
universitate sau la o institutie de invdtdmant superior
de nivel recunoscut ca fiind echivalent si sase luni de

stagiu practic intr-o farmacie comunitara sau de spital,
sub supravegherea farmacistului din respectiva intre-
prindere farmaceutica.

In vederea asiguririi calitatii in educatia si pregiti-
rea farmaceutica este nevoie de o schimbare. Viitoarea
tendintd trebuie sd urmareasca crearea unui nou sis-
tem de consultare si evaluare a formadrii, bazat nu pe
un curriculum armonizat, ci pe competente dezvoltate
pentru toti farmacistii indiferent de domeniul de ac-
tivitate.

Analiza datelor privind numarul absolventilor
facultitii de Farmacie a USMF “Nicolae Testemitanu”
denota ca din 1964 pana in prezent au fost pregatiti
3827 farmacisti, numarul maxim de absolventi fiind
inregistrat in 2006 de 169 absolventilor.

Incepand cu anul 1996 in cadrul facultitii incep
sa-si faca studiile si studenti strdini, numarul cel mai
mare fiind inregistrat in 2006 - 55 absolventi. Spre
regret este o tendinta de descrestere a numdrul de
studenti strdini, insa acest fapt a sporit considerabil
calitatea insusitei. Pe parcursul anilor 1996-2014 in ca-
drul facultétii si-au facut studiile studenti din 15 tari,
numadrul cel mai mare fiind din Siria cu 337 studenti,
ceea ce constituie 74,55%, urmat de Israel cu 6,85%,
Bulgaria cu 5,1%, Sudan cu 3,8%, Iordania si Romania
cu 2,2% siin descrestere — Turcia, Maroc, Rusia, Ucrai-
na, Palestina, Egipt, Liban, Italia, Tunis.

Concluzii

1. S-au evidentiat aspectele comune in pregitirea
cadrelor farmaceutice in Republica Moldova si térile
Uniunii Europene.

2. S-a evidentiat competentele necesare unui far-
macist pentru exercitarea profesiei in conformitate cu
cerintele stabilite. 3. Au fost evidentiate tendintele de
pregitire a farmacistilor in cadrul facultatii de Farma-
cie, atit a absolventilor autohtoni, cét si din alte tari.
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ARGUMENTAREA RECOMANDARILOR PRIVIND FACILITAREA/
FORTIFICAREA PROCESULUI DE IMPLEMENTARE A RBPFM iIN
REPUBLICA MOLDOVA
RATIONALE FOR THE RECOMMENDATIONS REGARDING FACILITATION/

STRENGTHENING IMPLEMENTATION PROCESS OF GOOD MANUFACTURING
PRACTICE IN THE REPUBLIC OF MOLDOVA

Vladimir Safta!, Liviu Movila?, Tatiana Andonii!

! Catedra Farmacie Sociala ,Vasile Procopisin”, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
?Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Evidentierea dificultatilor intampinate de produ-
citorii de medicamente din Republica Moldova ce
s-au format in procesul de implementare a Reguli-
lor de Buna Practicd de Fabricatie a Medicamentelor
(RBPEFM) si elaborarea recomandarilor privind facili-
tarea / fortificarea acestui proces.

Material si metode

Informatia necesara a fost obtinutd prin metoda
chestionarii tuturor intreprinderilor farmaceutice au-
tohtone de producere a medicamentelor, inclusiv: 9
intreprinderi pentru care s-a stabilit termen-limita de
implementare a RBPFM si 3 intreprinderi pentru care,
la data culegerii informatiei (03-07.03.2014) inca nu
era stabilit termenul-limita.

Rezultate

Necesitatea implementdarii RBPFM in Republica
Moldova este prescrisd de cdtre art.18 al Legii cu pri-
vire la medicamente nr.1409/1997, precum si de catre
pct.3.3 al Politicii de Stat in domeniul Medicamentului
(Hotararea Parlamentului nr.1352/2002). In rezultatul
analizei, la momentul chestiondrii, s-a pus in evidenta
faptul ca din numarul total de intreprinderi autohtone
de producere a medicamentelor (28),: 4 — detineau cer-
tificat GMP, 12 - au declarat schimbarea profilului de
activitate sau/ si a sortimentului de produse, iar 12 s-au
implicat in procesul de implementare a RBPFM. Toate
dificultatile privind implementarea RBPFM se inscriu
in urmatoarele 4 grupe: dificultdti de ordin economi-
co-financiar, de instruire a personalului in materie de
GMP, de autorizare a medicamentelor si de intretinere

a spatiilor intreprinderii. Respondentii au inaintat un
sir de propuneri care in rezultatul analizei si aprecie-
rii au fost grupate in urmatoarele directii: instruirea,
pregatirea expertilor GMP, finantarea procesului de
implementare a RBPFM, fortificarea managementului
riscurilor, valabilitatea certificatului GMP, realizarea
schimbarii prin aplicarea strategiei “in cleste”.

Recomandarile elaborate au fost puse la baza plani-
ficdrii activitdtilor intreprinderilor si autoritatilor pu-
blice in domeniul implementarii RBPFM in Republica
Moldova.

Concluzii

1. In procesul de implementare a RBPFM, produ-
catorii autohtoni de medicamente, cel mai des se con-
fruntd cu umatoarele dificultédti: ineficinta sistemului
actual de formare a preturilor pentru medicamente;
lipsa in tara a unui mecanism de instruire in materie
de GMP a personalului intreprinderilor; si, in legatu-
rd cu aceasta — cheltuieli majore la capitolul calificarii
personalului si a instruirii continue; elaborarea dosa-
relor de inregistrare in format CTD; cheltuieli majore
pentru intretinerea spatiilor.

2.1n intreprinderile acreditate GMP, 50% din con-
ducatori sustin ca dupd implementarea acestor reguli
se atestd schimbari moderate spre bine, 25% afirma ca
sunt schimbari evidente spre bine iar alte 25% constata
ca schimbari inca nu sunt insd pentru unele intreprin-
deri a trecut prea putin timp pentru a face concluziile
respective.

3. Doar 50% din intreprinderi prognozeaza sa se
incadreze in termenul-limita stabilit de autoritati pen-
tru implementarea RBPFM.
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PRINCIPII PENTRU RECOMANDAREA SI CONSILIEREA
UTILIZARII COSMETICELOR

BASIC PRINCIPLES FOR RECOMMENDING AND ADVISING
THE USE OF COSMETICS

Nicoleta Todoran!, Adriana Ciurba!, Aura Rusu', Paula Antonoaea’,
Emoke Rédai', Diana Guranda?®

"UMF Tirgu Mures, Facultatea de Farmacie, Tirgu Mures, Romania
2IP USMF , Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova,

Obiectivul studiului

Argumentarea necesitdtii de elaborare si publicare
a unui compendiu care sa ghideze farmacistul pentru
realizarea consilierii profesioniste in activitatile de
recomandare si eliberare a produselor cosmetice. Ini-
tierea unei colaborari in acest sens intre disciplinele
de specialitate a Facultitilor de Farmacie: din Tirgu
Mures - Romania si respectiv din Chisindu — Repu-
blica Moldova.

Material si metode
Studiu bibliografic.

Rezultate

Atat in Romania cat si in spatiul Uniunii Europene,
produsul cosmetic este delimitat legislativ de medica-
mente si de alte produse pentru sinatate, fiind consti-
tuit din: ,,orice substantd sau preparat care urmeaza si
fie pus in contact cu diverse pérti externe ale corpu-
lui, cu scopul exclusiv sau principal de a le curita, a
le parfuma, a le modifica aspectul, a le corecta miro-
surile corporale, a le proteja ori a le mentine in buna
stare”. Ludnd in considerare toate criteriile care le par-
ticularizeazd, legea referitoare la produsele cosmetice
defineste 20 de categorii. Avand in vedere utilizarea
unor categorii de cosmetice ca bunuri de larg consum,
legislatia europeand este in permanentd armonizatd cu
tendintele pietei cosmeticelor, avind ca obiective prin-
cipale: asigurarea sigurantei consumatorilor, protectia
mediului si inlocuirea studiilor pe animale cu metode
in vitro.

Eliberarea produselor cosmetice din farmacie im-
plicd cunoasterea unor criterii fundamentale de dife-
rentiere si de recomandare a acestora astfel incat sd
se realizeze si o consiliere fundamentatd pe principii
stiintifice, nu numai intuitive. Astfel, in practica far-
maceutica este necesara cunoasterea si aplicarea ur-

matoarelor criterii: a) Tipurile de produse cosmetice
in functie de scopul utilizdrii (se diferentiaza: produse
pentru igiena si protectie, produse de infrumuseta-
re si respectiv produse pentru ingrijire si intretiene-
re); b)Regiunea corpului pe care se aplica produsele
(se diferentiazd: produse pentru regiunea cutanata,
produse pentru par si pielea capului, produse pen-
tru unghii si respectiv produse pentru mucoase);
c) Particularitétile anatomo-fiziologice (se diferentiaza
produse destinate pentru: femei, gravide, nou-ndscuti,
copii, barbati); d) Starea regiunii corpului pe care ur-
meaza sd fie aplicat produsul (se diferentiaza: produse
de intretinere — pentru regiuni cu activitate fiziologica
normala si produse reparatorii — pentru regiuni dete-
riorate sub actiunea factorilor exogeni sau endogeni);
e) Particularitatile tipului de ten (se diferentiaza: pro-
duse pentru ten normal, ten alipic, ten deshidratat,
ten mixt, tenuri sensibile; tenurile cu particularitéti,
cum sunt cele sensibile sau tenul imbaétranit prematur,
necesita produse cu efecte protective si reparatorii);
f) Selectarea formei produsului cosmetic in functie
de tipul tenului, in corelatie cu actiunea excipientilor
asupra regiunii sistemului intertegumentar pe care se
aplica, proprietatile fizico-chimice ale ingredientelor
active din produs si nivelul de penetratie necesar pen-
tru exercitarea actiunii (numarul ingredientelor care
se asociazd depinde atat de nivelul penetratiei, cat si de
complexitatea efectelor dorite).

Concluzii

Diferentierea produselor cosmetice si recomanda-
rea acestora la eliberarea din farmacie necesita utili-
zarea unor cunostinte si aplicarea unor principii bine
argumentate stiintific. Numai in acest mod poate fi
fundamentatd consilierea realista, la nivel profesional
corespunzator asteptarilor solicitantilor si utilizatori-
lor de produse cosmetice.
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REPERE TEORETICE SI PRACTICE PRIVIND ETICA ACTULUI
FARMACEUTIC IN REPUBLICA MOLDOVA (I COMUNICARE)

THEORETICAL AND PRACTICAL ETHIC HIGHLIGHTS OF PHARMACEUTICAL ACT IN
REPUBLIC OF MOLDOVA (I COMMUNICATION)

Anastasia Durbailova', Vladimir Safta', Mihail Lupu®

! Catedra Farmacie sociala ,,Vasile Procopisin”, IP USMF , Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova
? Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale

Obiectivul studiului este evidentierea atitudinii
farmacistilor, medicilor si consumatorilor de medi-
camente privind respectarea principiilor eticii si de-
ontologiei farmaceutice in farmaciile comunitare din
Republica Mol-dova.

Material si metode

I etapd: analiza datelor statistice si a literaturii de
specialitate, ce caracterizeaza direct sau indirect calita-
tea actului farmaceutic. Etapa II: chestionarea farma-
cistilor, medicilor si consumatorilor de medicamente,
analiza chestionarelor si interpretarea rezultatelor; ela-
borarea recomandarilor.

Rezultate

In prezenta comunicare se expun rezultatele I etape
a studiului. Prin notiunea de act farmaceutic in aceasta
lucrare se defineste rezultatul activitatii farmaceutice
desfasurate de catre farmacistii si laborantii - farma-
cisti ce lucreazd la ,,prima masa” in farmaciile comu-
nitare. Baza teoretico — conceptuald a calitatii actului
farmaceutic este expusd in principiul formulat in Car-
ta Farmaciei Europene (CFU): ,,Farmacistului trebu-
ie sa i se garanteze independenta fatd de interese pur
comerciale; aceasta se realizeaza atunci, cand ingriji-
rea sandtatii si conducerea economicé constituie doar
responsabilitatea unui farmacist proprietar de farma-
cie” (sinteza PGU, 1999). Contrar acestui principiu al
CFE promovatorii asa numitei ,,farmacii comerciale”
impun farmacistului de la ,,prima masa” un sir intreg
de alte principii: al comercializarii medicamentului, al
cointeresarii materiale, concurentei inegale, vanzarilor
de initiativd, substituirii, ,aprecierii” consumatorului,
al cadrelor de calificare joasa etc. Amploarea afectarii
actului farmaceutic de catre virusul comertului poate fi
evidentiatd, intr-o anumitd mdsurd, prin analiza unor
date statistice recunoscute oficial (Anuarele statistice
ale AMDM), prin analiza comparativa a rezultatelor
unor cercetari, prin evolutia unor fenomene ce au loc
pe piata farmaceutica etc. Cota incélcirilor, care direct
sau indirect afecteaza consumatorii de medicamente,

depistate de citre Inspectoratul Farmaceutic, in raport
cu numarul total de controale efectuate, a constituit in
a.2012-84,6 %, iar in a.2013 - 115,0%, adica 1,15 incal-
céri in medie la un control. Cele mai frecvente incil-
cari, care afecteazd aspectul etic al actului farmaceutic
intr-un mod direct, sunt incalcarile regulilor de elibe-
rare a medicamentelor (2012 - 16,0 %; 2013 — 27,5%)
in raport cu numarul total de controale efectuate, pre-
cum si realizarea medicamentelor fird instructiuni
de administrare in limba de stat (2012 - 25,5%; 2013
- 42,3 % din numairul total de controale). Incilcirile
regulilor de eliberare a psihotropelor pot fi caracteri-
zate nu doar ca actiuni ce afecteaza etica actului far-
maceutic dar si ca o posibila afectare grava a sanatatii
omului. Dinamica acestor incalcari se caracterizeaza
astfel: 2012/2011 - crestere de 400 %; 2013/2012 -
crestere de 178.1 %. Petitiile cetdtenilor adresate orga-
nelor publice de specialitate, la fel caracterizeaza gra-
dul de afectare a calititii actului farmaceutic. In a.2012
numarul petitiilor a scazut fatd de a.2011 cu 51 5, iar
in a. 2013 a crescut fatd de a.2012 cu 4,3 %. Puternici
factori ce stirbesc imaginea eticd a actului farmaceutic
sunt: — publicitatea agresiv — abuzivd a medicamente-
lor, gradul de vulnerabilitate constituind 2,43 (V.Safta,
A.Revenco, M.Lupu si al., 2008); - aplicarea reduce-
rilor de pret in unele farmacii comunitare, in cazul in
care ,cumpdrdtura’ va constitui cal putin 100 lei sau
200 lei sau mai mult; — extinderea fara limite a retelei
de farmacii si filiale comunitare (V.Safta, M.Brumarel,
2014), inclusiv — amplasarea lor in statii de troleibuz; -
aplicarea stimuldrii materiale a farmacistilor in functie
de volumul vanzarilor (O.Donciu,2013), si altele. Cele
expuse demonstreazd actualitatea problemelor ce tin
de activitatea eticd a farmaciei comunitare in Republi-
ca Moldova.

Concluzie

S-au evidentiat un sir de factori ce afecteaza calita-
tea actului farmaceutic realizat in cadrul farmaciilor
comunitare din Republica Moldova.
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COBEPIIEHCTBOBAHUE HOPMATVUBHO-ITPABOBOJI BA3HI,
PETTTAMEHTUPYIOIIEV OBPAIIIEHVE OP®AHHBIX ITPEITAPATOB B
POCCHUI C YYETOM C/IOKUBIIEVICSA IIPABOIIPYIMEHUTE/IBHON

IIPAKTUKHA

IMPROVING THE REGULATORY FRAMEWORK GOVERNING ORPHAN DRUGS APPEAL IN
RUSSIA GIVEN THE PREVAILING PRACTICE

bonpmapesa T.M., bepexxnas E.C., MakcumkuHa, E.A., Aupgpeesa J1.H., Topaguenko B.B., Manap A.
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OOJIbHBIX, CTPAfAIOIIMX TAKUMM 3a00IeBaHMAMU, B
3aKOHOZIaTe/IbCTBE He CylecTBYeT. Poccuiickoe 3ako-
HOJIaTe/NIbCTBO He 00ecIedmBaeT JOCTATOYHBIX CTH-
MYIMPYIOIMX MEXaHN3MOB /IS BBeJleH!A Op(aHHbIX
JIIT Ha dapmaneBTdIeckmit ppiHOK. Ha cerogHAIIHMII
OEHb 3a4acTyI0 3TM IIpelapaTbhl NPUXOAUTCA BBO-
3uth B P® n3-3a pybexxa B KauecTBe He3aperucTpu-
POBaHHBIX NpenaparoB s OKa3aHUA MeJUILMHCKON
IIOMOIIY TI0 >KM3HEHHBIM IOKa3aHUAM KOHKPETHOTO
HallMieHTa, 4TO, B CBOIO OuYepe[b, IIPeIIolaraeT 3Ha-
YlTe/IbHble BpEeMEHHbIe U JleHeXXHble 3aTparbl. Of-
Hako P3 He TONbKO BBOAUT OIpefe/ieHNe AAHHOTO
TepMIHA, HO ¥ BBIIE/IAET 0COOYIO NMPOLeAYpPy peruc-
Tpaunn ykasansblx JIII. Tak, opdanHble npenapaTst
- «IeKapCTBEHHble IIpelaparhl, INpeJHasHaYeHHbIe
UL TIaTOT€HEeTHYEeCKOTO JIedeHNs (JIeueHNs, HalpaBs-
JICHHOTO Ha MeXaHN3M pasBUTHA 3a00/IeBaHuUsA) pef-
kux (opdanHbIX) 3a6oneBanmit» (1. 61 ct. 4). JaHHOE
oIlpefiefieHNe Y>Ke pacCMaTpUBAIOCh B Pa3IMYHBIX
3aKOHOINPOEKTaX M HEOJHOKPATHO IIOfIBEPranoch
KPUTHKe, OfJHAKO He ObUIO M3MeHeHo. [l permcr-
panuny Takux JIII 3aKoHOM BBOAMTCA YIPOLIEHHAs
IpoLefypa, MCKIIOYaomas 3TUYECKYI0 SKCIEPTU3Y
npu peructpanyn (4. 2 ct. 14), a Taxxe Ipepmonara-
Iollasl YCKOPEHHYI0 MPOLeAypy 9KcmepTussl (4. 1 cT.
26). Bornee Toro, MOryT OBITH IpeCTABIEHBI PE3Y/Ib-
TaTbl IOKIMHNYECKUX U KIMHUYECKUX UCCTIeloBaHNA,
BBIIIOJIHEHHbIE 3a npefienamu PO B coorBeTcTBUM C
IpaBWIaAMU HaJjIe)Xalleil Tab0paTOpHOI IIPaKTUKA U
IIpaBIIaMY HaJljIe)XKalleil KIMHNYIeCKON IPaKTUKY (4.
3 ct.26). C 0nHOT CTOPOHBI, IPU3HAHNE MEX/[YHAPOJI-
HBIX JIOKIMHUYECKMX Y KIMHUYECKUX MCC/IeOBAHMIT

ABJIAETCA 1IaTOM BIIEpel B Pa3BUTHE POCCUIICKOTO
PBIHKa, 130aB/IsAsl MHOCTPaHHBIe (hapMalleBTIYeCKIe
KOMITAaHIM OT IIOBTOPHOTO IIPOBEJieHM: MCCIIe[oBa-
HUI C IPUBJIEYEHMEM POCCUNICKUX LIEHTPOB, a TAKXe
COKpalljast BpeMs MOsIBIeHNs Ha OTe4eCTBEHHOM dap-
MalleBTMYECKOM PbIHKE HOBEMIINX MHHOBALVOHHBIX
JIT1, 9TO 0CO6EHHO BA)KHO IS JIIOfell, CTPaTAIONINX
penkumu 3aboneBaHNAMN. B TO ke Bpemsa cooTBeTc-
TBJE VICCIIEIOBAHMI TIPaBV/IaM HaJiIeXKallenl KINHMN-
4YeCKOil NPaKTUKM YMEHbLIAeT PUCK IOSBJIEHUA Ha
poccmiickoM pbiHKe HekadecTBeHHBIX JIII. Opnako
C/lefyeT YIUTBIBATh M HEKOTOpbIe HEJOCTATKM BBefie-
HIA TAHHOM HOpMBI. Bo-TIepBbIX, 3TO MOXKET BbITEC-
HUTb OTEYECTBEHHBIX INPOM3BOAUTENENl OpdaHHBIX
JITI, He CIOCOOHBIX KOHKYPMPOBATh C KPYIHBIMU
VMHOCTPAHHBIMI (papMalleBTUYECKMMY KOMIIAaHWUAMI,
a BO-BTOPBIX, B KOHTEKCTe Op(aHHBIX 3a00/IeBaHMI
ocoboe 3HaueHMe IprobpeTaeT crennduKa KOHKpPeT-
HOJI CTpaHbl, TIO3TOMY JICC/IelOBaHM, IPOBEJeHHbIE
Ha TEpPUTOPUM [IPYTUX TOCYHAPCTB, HE MOTYT IIOKa-
3aTh HOCTOBEPHYI0 KapTUHY OTHOCUTENBHO 3ddex-
tusHOCTU JIIT.

3aKOHOIPOEKT TAKXXe BHOCUT M3MEHEHMS B CT.
32, KoTopas 3aKpemnisieT OCHOBAHMA JiI1 OTMEHBI I'O-
CYAapCTBEHHOII perucTpanuu. B yacTHOCTH, IpUYN-
HOJI OTMEHBI MOXKET CTaTbh OTCYTCTBMe IIperapara B
060poTe B TeueHue 2 JIeT, HeLOCTOBEPHOCTD K/IMHMU-
94ECKOTO MCCIeIOBaHNsA, HECOOTBETCTBYE Ipemapara
YCTQHOBJIEHHBIM TpeOOBaHMAM, OOHApY>KeHHOe B
pesynbraTe MOHMTOpPUHIa 3¢ deKkTuBHOCTY 1 6e30-
IIACHOCTM, HEOJIHOKPATHOE B TE€YEeHMe Trofia BOCIIpe-
IATCTBOBaHME JOCTYIly COTPYIHUKOB KOHTPOIUPY-
IOIL[MX OPTaHOB Ha TEPPUTOPUIO, Iie OCYILIeCTBIAeTCA
npoussopctso JIII. B cBA3K ¢ 9TMM OCTaeTcsa TOMbKO
BOIIPOC O TOM, HACKO/IBKO OpPTaHbl TOCYAapCTBEHHOI
B/IaCTM CMOTYT 9 PEeKTUBHO peann3oBaTh VX HOBbIE
IIOJTHOMOYMA Ha NIPaKTUKe.
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AHAJIVI3 OCHOBHBIX TEHOEHIIVI PA3SBUTUA MUPOBOTO
OAPMAINEBTUYECKOI'O PBIHKA OP®AHHDBIX ITPEITAPATOB

ANALYSIS OF THE MAIN TRENDS GLOBAL PHARMACEUTICAL
MARKET ORPHAN DRUGS

Bonpapesa T.M., Bepexxnas E.C., MakcumkuHa, E.A., ITapdeitaukos C.A.,
Ipuropsan 3.P., Komens M.C.

[Taturopckuit Meguko-dapManeBTnIecKyit THCTUTYT — ¢puman [BOY BIIO BorrT’MY MunncrepcTBa 3paBOOXpaHEeHNA

Poccuiickoit @epgepanny, r. Ilaruropck, Poccns, kadenpa SKOHOMMKM 1 OpraHM3aLVI 3[paBOOXpaHeHusA 1 papManun

IlepBb1it MOCKOBCKII TOCYAPCTBEHHbIN MEAULIMHCKUI YHUBEPCUTET

umenn V.M. Cedenosa, . Mocksa, Poccus, xadenpa yrpasieHust 1 9KOHOMUKHM (apmarun

HecMoTpss Ha 3HauMTeNbHBINI IIPOrpecc B Te-
YeHMe IIOCNENHEro JecATUIETUA MUPOBOM PHIHOK
IPenapaToB-CUPOT BBUAY CBOEN CIenMUKY, I0-
Ipe)XHEMY OCTAaeTCsl OTHIOfb He IIepPBOCTEIIeHHBIM
IJIALAPMOM I pasBUTUA apMaleBTUYeCKNX
KOMIIaHMII, KOTOpble B KayecTBe IIPMOPUTETHBIX Ha-
IIpaBJIEHNII CBOEM [IeATENbHOCTY PacCMaTPUBAIOT
Oomee MaccoBble CETMEHTHI PbIHKA. [I03TOMYy OCHOB-
HBIM [pailBepOM Pa3BUTH PBIHKA JIeKapCTBEHHBIX
npenaparos (JIII) mna nedeHus pepkux 3abonesa-
HMII BBICTYIAIOT TOCYJapCTBEHHbIe IpedepeHIn
dapMaleBTHYECKUM KOMIIAaHMAM, paboTalolmuM B
3TOM CerMeHTe. TeM He MeHee, 110 TaHHBIM MCCIef0-
BaTebCKUX KoMmaHmii YHusepcutera Tagprc (Tufts
University) CIIIA, konmndectBo oOp¢aHHBIX IIpe-
[ApaTOB B TeYeHMe IIOC/IeJHEro [ecATUIeTUS YA-
Bomnoch. Ilo JmaHHBIM McceoBaHUAM, 3a IEPUOf
2008-2012 rr. YipaB/eHMe 110 KOHTPOJIIO 3a MPOJYK-
tamn n nexapcramu CIIA (FDA) npucsomno cra-
Tyc opdanHbix mpemaparos 425 JIII u mpoxykram,
IpeHa3HAYEeHHDIM JIs JIe4eHNsI OONbHBIX PeIKUMMU
3ab0eBaHNAMM, TOTHA Kak B TedeHue 2000-2002 rT.
takumu JIIT 6butn nipusHans! s 208 JIIT. Viccne-
IDOBaHUs pelKux 3aboyeBaHUiL, a TaKXKe pa3paboTka
n ucnbitanua JIII, mpegHasHAYeHHBIX I UX jede-
HIA, He OKYIIAIOTCs M3-3a YMC/IA MTAlMeHToB. B cAsn
catuM B CIIIA u crpanax Epomneiickoro Corosa (EC)
IeJICTBYIOT 3aKOHBI, O0ecleunBaolie JbIOTHBIE
YCIOBUS pa3pabOTKY, KIVMHUYECKUX MCCIeTOBAHUIA
n obpamenus JII1, npegHa3HauYeHHBIX IS JIeUEHUS
penKux 3ab60eBaHmIL.

CaMbIM IepCIEKTUBHBIM Cpefy OppaHHBIX IIpe-
naparoB, opobpenHsix FDA B 2012 1., sBisercs
Kyprolis (kapdmnsommn6) komnannm «Onyx», mpenHa-
3HAYEHHDII /I/IS1 JIe4eHMI MHOXKECTBEHHOI MMETOMBI.
Osxmpaercs, 4yTo B 2017 . 06beM ero mpoyja’k TOMbKO
B CIIIA cocTaBuT 897 MJIH. TOJ.

BHacrosiee Bpemst komnanus «Glaxo Smith Kline»
coBMecTHO ¢ «Fondazione Telethon», «Fondazione
San Raffaele», «Genetix Pharmaceuticals», «Targeted
Genetics Corp» 3aHuMaeTcs pa3paboTKOI TeHHOII Te-
pamum i iedeHNs pefKoro 3aboneBaHns, a UMEHHO
TSDKETIOT0 KOMOVHMPOBAHHOTO IMMYHHOTO Jiepuiiy-
ta (TKNI).

[To mHeHmio aHa/mmTuKOB KoMmaHuu «Evaluate
Pharma», ogo6pennsie B 2013 rogy mpemapars MMe-
I0T 3HaUNUTe/IbHBIN KOMMep4eckuii moteHuan. K 2018
I. 06peM mpogax 34 JII1, onobpennsix B 2013 ropy B
CIIIA, moxer goctuub 18,7 mippa. pon. Ilo maHHBIM
uccnenoBanusa «Evaluate Pharma», k 2018 r. mBeii-
napckas gapmaneBTndeckas kommanums «Novartis»
MO>KEeT CTaThb MUPOBBIM /IUIEPOM I10 06beMy IPOHAX
peuenTtypHbix JIII B leHeXKHOM BbIpa>kKeHUH, OIlepe-
IMB aMepMKaHCKylo kommaHuio «Pfizer». Jlupgepom
Cpeiy MHUPOBBIX NPOMU3BOAUTENENl TeHEePUIECKUX
IperapaToB OCTAHETCA U3pamnbckasd (apMaleBTH-
Jeckas KoMmanus «Tevar. [Iporaosupyercs, 4o 06b-
eM MpofaxX opdaHHBIX ITpenaparoB B 2018 1. focTur-
HeT 127 mnpp. gon. Kpome Toro, onu cocrtasar 16%
06111er0 MIPOBOTO PbIHKA PELeNITYPHBIX IIPEIapaToB,
a pacxofibl Ha HAyYHO-VCCIENOBATEbCKYIO HeATeNb-
HOCTb K 2018 1. gocturnyT 149 mipp. gon. ITpu exe-
TOIHOM CpefHeM Temme npupocra 1,4% B 2012-2018
rr. [TanpMy nepBeHCTBa 110 06'beMaM IPOAAXK B MUpe
B JIEHE)KHOM BbIPa)KEHIH, 110 MHEHMIO CIIeIalNCTOB
kommanyy «Evaluate Pharma», omep>xmut mpemapar
Humira® (aganmumyma6) komnanym «AbbVie». B 2018
I. KaHAuzAaT B mpemnaparsl codocOysup (sofosbuvir)
kommanyy «Gilead» — mepopanbHbIT HYK/I€OTUHBII
MHTMOUTOP NOMMMepassl Bupyca rematuta C — MOXeT
CTaTh CaMbIM LIeHHBIM R&D-1mipopiykToM B papmaries-
TUYECKON MHAYCTPUMN.
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PREPARATE PERFUZABILE: PERFUZII CU SUBSTANTE ENERGETICE,
PERFUZII INLOCUITOARE DE PLASMA, PERFUZII FOLOSITE IN
METABOLISMUL RECONSTITUANT

INFUSION MEDICINES: INFUSION WITH ENERGY SUBSTANCES, INFUSION PLASMA
SUBSTITUTES, INFUSION USED IN METABOLISM RECONSTITUANT

Nicolae Ciobanu, Eugen Diug, Victoria Scaun

Catedra Tehnologia Medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Analiza sortimentului produselor perfuzabile cu
substante energetice, inlocuitoare de plasma si perfu-
ziilor folosite in metabolismul reconstituant conform
Nomenclatorului de Stat al RM dupa diverse criterii:
ponderea produselor perfuzabile, repartizarea produ-
selor perfuzabile conform clasificirii ATC, ponderea
produselor perfuzabile dupa tara producétoare si dupa
firmele producatoare.

Material si metode
Analiza Nomenclatorului de stat al RM, surse bi-
bliografice.

Rezultate

Conform datelor din Nomenclatorul de stat al RM
la 17.03.2014 din totalul de produse medicamentoase
autorizate (6355), ponderea preparatelor perfuzabile
constituie 472 denumiri, adica 7,42 %. Dintre care per-
fuziile cu substante energetice — 11,01% (52), perfuzi-
ile inlocuitoare de plasma - 12,07 % (57) si perfuziile
folosite in metabolismul reconstituant — 3,81 % (18).

Dupd numarul de preparate perfuzabile inregis-

trate pe prima pozitie sunt situate perfuziile produse
in India (65 denumiri), pe a doua pozitie sunt situate
perfuziile produse in Ucraina (63denumiri), iar per-
fuziilor produse in Germania le revine a treia pozitie
(58denumiri).

Analiza produselor perfuzabile conform clasificarii
ATC denotd, cd 181 preparate perfuzabile (38%) fac
parte din clasa B - singe si organe hematopoetice, ur-
matd de clasa L — antineoplazice si imunomodulatoare
- 152 denumiri (32 %), pe al treilea loc fiind medica-
mentele din clasa J - antiinfectioase de us sistemic cu
un numar de 96 (20%).

Dintre producitorii autohtoni de medicamente,
IM ,,Farmaco” SA se afli in ratingul primelor 10 firme
producatoare cu 17 denumiri de preparate perfuzabile
inregistrate.

Concluzii

Sortimentul si volumul solutiilor perfuzabile cu
substante energetice, inlocuitoare de plasma si folosite
in metabolismul reconstituant produse in Republica
Moldova nu satisfac necesarul, multe dintre ele fiind
importate, iar producerea acestora ramane o problema
actuala.
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HEPATITE. FORME FARMACEUTICE INDUSTRIALE UTILIZATE IN
TRATAMENTUL HEPATITELOR

HEPATITIS. INDUSTRIAL FORMS USED IN THE TREATMENT OF HEPATITIS

Alexandru Znagovan', Vlada-Tatiana Dumbrava?, Ludmila Ceban?

!Catedra Tehnologia Medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
*Departamentul Medicind Interna, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului:

Pe glob se atestd anual cresterea numarului de bol-
navi cu afectiuni ale ficatului, care variaza dupa severi-
tate de la stdri cu recuperare integrald pind la stari pe-
riculoase pentru viata sau boala pentru tot restul vietii.
Reesind din aceasta ne-am propus ca scop studiul for-
melor farmaceutice industriale utilizate in prevenirea
si tratamentul hepatitelor.

Materiale si metode

Au fost studiate si analizate diverse prescriptii si
scheme de profilaxie si tratament a hepatitelor si a for-
melor farmaceutice industriale utilizate in acest scop.
Studiul s-a efectuat utilizdnd doud criterii de sistema-
tizare: primul - dupa tipul formei farmaceutice, al doi-
lea — dupa apartenenta ei farmacoterapeutica.

Rezultate
In prescriptiile si schemele studiate de profilaxie si
tratament ale hepatitelor s-au regasit forme farmace-

utice industriale: 5 — vaccinuri, 10 - solutii injectabile
in fiole, 6 — pulberi liofilizate pentru injectii, 7 - solutii
perfuzabile, 20 — capsule operculate, 25 - comprimate,
5 - Granule, 5 - Suspensii buvabile, 5 - picituri pentru
uz intern, 1 - supozitoare, 3 - drajeuri, 1 - geluri, 11
- plante medicinale din diverse grupuri farmacotera-
peutice (care putin difera dupd zone), dupa cum ur-
meazd: — hepatoprotectoare, — antivirale, - vitamine,
— diuretice, - imunomodulatoare ti imunosupresoare,
- antiinflamatoare, — dezintoxicante, — enterosorbenti,
- anabolice nesteroidiene, — preparate enzimatice s.a.

Concluzii: Numarul mare de forme farmaceuti-
ce si remedii utilizate denota cd masurile de profila-
xie i tratamentul hepatitelor au fost, sunt si rdmin,
in continuare, unele mult prea complicate si variate.
Noi suntem convinsgi cd mediatizarea si cunoasterea
particularitdtilor cauzelor aparitiei, simptomelor, for-
melor farmaceutice pentru prevenirea si tratamentul
hepatitelor poate direct reduce imbolnévirea cu hepa-
tite si optimiza tratamentul lor.

Bibliografie:

1. Anthony S. Fauci, Eugene Braunwald, Dennis L. Kasper, Stephen L. Hauser, Dan L. Longo, J. Larry Jameson, Joseph Loscalzo Harrisons
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BUO3TUYECKUI KOHTUHNUYM B CUCTEME
OAPMAINEBTUYECKOI'O ObPA3OBAHUA

BIOETHICAL CONTINUUM IN SYSTEM OF PHARMACEUTICAL EDUCATION
B.A. Mopos

HanmonanpHblit GpapMalieBTIYeCKIil YHIBEPCHUTET, I. XapbKoB, YKpanHa

OnTyMusanus COBPEeMEHHON CHUCTEMBI 3JIpaBo-
OXpaHeHMs] HeBO3MO)XKHa 0e3 KaueCTBEHHOro obpa-
30BaHMA. VI pelleHMe TI'yMaHUTAapHBIX Ipo6IeM B
paMKax TaKoil ONTMMM3ALNM, K KOTOPBIM OTHOCATCS
OMo3TNYeCKIe, MIMEIOT He MeHee Ba)KHOe 3HaueHue. B
HOC/IeIHNEe TOfBI, C BHE[PEHNEM B IPAKTUKY HOBBIX
TEXHOJIOTUII JIeYeHMs M IIOBCEMECTHOI CIeluanu-
3alMM MEJMKOB, COLMOTIOTMYeCKNe VICCIeOBAHMA
KOHCTATUPYIOT CHIDKEHMe IIpecTibKa paboThl Bpada.
B 1M3BeCTHOM POCCUIICKOM COLMOTOINYIECKOM MCCIIe-
JOBAaHNUM TAIMEHTBl OTMeYay HU3KUil npogeccuo-
HaJIbHBII YpOBeHb MenpaboTHukoB (50%), orpuia-
TelIbHbIe Ye/loBedecKyue KadecTBa (48%) M IUIOXYIO
opranusaumio pabotsl (35%). Bpaun, cBor odeperp,
IPUYMHBI 3TOTO ABJIEHUSA YCMAaTPMBAIM B HU3KOM
ypoBHe 3apaboTHON Iarhl (73%), HETaTMBHOM OT-
HomeHv CMMU (49%) u m1oxoM (pUHAHCUPOBAHUK
3gpaBooxpaHeHns (38%). B To ke BpeMs mpecTink
paboTbl MpoBK30pa 1 (papMalieBTa, KOTOPOTO IAIN-
eHTBl PacCMaTPMBAIOT KaK CIIELMaNucTa B 00IacTn
JIeKapCTBOBEMICHMs, 3a IIOCTIeHUE [Ba JIeCATUICTIS
HIYYTh HE IIOCTpajal A ero ImpakTudeckas posib Ha
(doHe cOBpeMeHHOI KOHIeNIUI OTBETCTBEHHOTO Ca-
MOJIe4eHMsI MHOTOKpPaTHO Bo3pocna. EcTecTBeHHO,
YBEIMUNIACH VI OTBETCTBEHHOCTD, U «II€Ha OMIMOKI»
IpY IpoBefeHny papMaleBTIYeCcKOil OIIeK! MalyieH-
ta. TpeboBaHMeM BpeMeHM OBIIO BCTYIICHVUE B CUITY
B 2010 . aTMYecKoro Kopekca apmarieBTUIeCKOro
pabOTHNKA YKpauHBI, OIpEE/IAIONIer0 ITUYecKIe
HOPMBI NIPOQeCCHOHATBHOIO MOBEJIEHNs M OTBETC-

TBEHHOCTH, CTaBIlie pyKOBOJCTBOM J/I IPOBU30POB
1 (phapMaIieBTOB B YC/IOBUAX PHIHOYHBIX OTHOILIEHUI 1
pocTa Ipo¢eccoHaIbHO BOCTPeOOBAaHHOCTI.

CoracHO mMMerommMcsa 06pa3oBaTe/IbHbIM CTaH-
fapTaM Ha M3y4YeHMe [UCLUIUIMHBL «OMOITHKA» B
dapmanesTiueckom BY3e Boifengerca 54 daca, 4to
MOXXHO OLIEHUTb KaK CKPOMHBII MUHMMYM M3-3a
HAaKOIUIEHHOTO K HACTOAILIEMY MOMEHTY OIPOMHOTO
Marepuanga IO 3TUYECKUM, IPABOBBIM, PENTUTUO3-
HBIM U 9CTeTH4YecKuM npobmemaM. Kak mokasbiBaeT
OIBIT, HAMOOJIBLINIT MHTEPEC CTYAEHTOB BBI3BIBAIOT
IpaKTIYecKye IpobIeMbl OMOITUKY, OTHOCAIIIECH K
abopTy, 9BTaHa3MM, TPAHCIUIAHTALIN, MESVILIMHCKO
TallHbI, TEHHON MHXXEHEePUM, TO eCThb HeIIOCPe/ICTBEH-
HO COIIPUKACAIOIIMXCA ¢ 6OTaToil Cofep)KaHnueM KOH-
LieMiuet «IIpaBa Ha XMU3Hb». B TO XXe Bpems1, eci Ha
TpeTbeM Kypce crienyanbHocTy «Kmmunueckas ¢ap-
MalusA» YCBOeHVe OMOMEeIMIVIHCKIX 3HAHUI IIPOMC-
XoauT Ha (hOHe M3YYeHMs OCHOBHBIX KIMHIYECKUX
AUCUMIUIMH, y cruenuanpHocT «Papmanmsa» cka-
3bIBa/IaCh HEJOCTATOYHOCTb 3HAHMII 1O CEMMOTUKE
cunpgpomonorun  3aboneBanuit. COOTBETCTBYIOLNE
MEIMIVHCKIE 3HAHMA 9TOT KOHTWHIEHT CTYHEHTOB
nonmydan B Kypce aucumivimebl «KnmHndeckas dap-
ManysA ¢ ¢papManeBTIYECKOil OIeKOl», KOTopas 4u-
TaJIVChb Ha CeMeCTP MM [iBa MTO3KE.

Takum o06pas3oM, ompepenseTcsi HeOOXOAMMOCTD
ONTUMM3ALNY Y4eOHOTO Ipoljecca OTAeNbHBIX (ap-
MalleBTUYEeCKIX CIeIVIaIbHOCTeN ¥ BO3MOXKHOTO M3-
MEHEHVS CPOKOB IIPeNofiaBaHysl OMOITHUKIA.

32




MANAGEMENT FARMACEUTIC SI FARMACIE SOCIALA. ISTORIA FARMACIEI

COCTOSAHUE ®PAPMAIIEBTUMYECKOV CUCTEMBI IPUJTHECTPOBDBA
THE STATUS OF PHARMACEUTICAL SYSTEM IN TRANSDNIESTRIA

Tanmuaa CaMko

ITpupnecrposcknit Jocymapcrennsiit Yausepcuret uM. T.I.IleBuenko

3amaunm uccregoBaHMA. BpiaBuTh dakTmyeckoe
cocrosiHue papMaleBTUIeCKoil cucteMsl I[TpugHecT-
POBbsI C TeM 4TOOBI B [ja/ibHellIIeM pa3paboTaTh Oc-
HOBHbIE HallpaBJIeHNUA €€ PasBUTHA.

Martepuan u MeTofbl. AHa/lN3 CYLECTBYIOIIMX
CTAaTMCTUYECKNX JAHHBIX, COOp M aHA/IN3 OT/eTIbHOM
IePBUYHOI MHPOPMAIINU U3 TIPEATIPUATIIL Y YIPEXK-
meHuit ¢dapMaleBTUYECKO CUCTEMBI, COOCTBEHHBIE
HaOJTIOfIeHN s 3 IPOLIeCCOM PasBUTH HAHHON CUCTe-
MBI, aHa/IM3 HOPMAaTUBHO — 3aKOHOJATENbHBIX aKTOB
u Ip.

PesynmpraTpl. Haunnaa c 1991r. IIpupHecTpoBbe
CTOJIKHY/IOCh ¢ GonpUIMMU mpobreMaMu B 061acTh
JIeKapCTBEHHOTO obecnedenns Hacenenns. OfHOI n13
IPUYMH ObIIO ¥ OCTAETCA OTCYTCTBME JOCTATOYHON
MHPOpPMALMY BT.4. CTATUCTUIECKON, OCHOBAHHOI Ha
TOCTOBEPHBINI aHAMN3 COCTOSHMA (apMaleBTIdec-
KOJ CHCTEMBI.

Pykosodcmeo. OObijee pyKoBOACTBO dapmarieB-
TIUYeCKON cucTeMoli IIpuaHecTpoBbA OCYIIECTBIAET
Mununcrepctso 3npasooxpanenusa IIMP. Cnenyer
OTMETUTDH 4TO, (baKTM‘{eCKM, 3a 20-7meTHMII epuof,
He ObUIO NPOBEIEHO HU OJHOTO CEPbE3HOTO MCCIIe-
moBaHMA B 06macTy apMaleBTUIeCKON CUCTEMBI U
JIeKapCTBEHHOV oMoy HaceneHur. Ha ropogckom
U MEXpPallOHHOM YPOBHAX PYKOBOACTBO OCYIECT-
BJIAIIOT TOCYAApCTBEHHbIE YHUTApHbIe IIPeANpUATIA
— anTeuHble yrpasineHus (AY) mopBefoOMCTBEHHbIE
M3: TYII «Cnobopserickoe AnteqHoe YmpasieHye»,
I'VII «Ipuropmomnonbckoe ANTeyHOE YIpPaBIEHME»,
I'YII «[Jy6occapckoe Anrteynoe YnpasieHue», ['VII
«Jlexdpapm». OrnpenenéHnyio ponb B pasBuTun ap-
Mmauuu [TpupHecTpoBba Urpaet o6ieCTBEHHAs Opra-
Husauus «DapmallenTp», oprannsosanHas B 2005r n
NMUKBUAMPOBaHa B aBrycre 2014r. B HacTodAmee Bpems
bYHKIMOHUPYeET TaKKe 00IecTBeHHAsA OpraHM3aLusa
«Acconmanus papmarieBToB», KOTOpasi Oblla OpraHiu-
30BaHa B 2012r.

CHabxuenue. Tlomcucrema cHabxenus dapma-
LIeBTMYeCKOTO PBbIHKA JIEKAPCTBAMIU ¥ APYTMMU TO
BapaMM alITeYHOTO aCCOPTMMEHTA IpefcTaBieHa 24
OIITOBBIMM CK/IaJJAMM, BT.4./IBa U3 HUX — C FOCyflapc-
TBEHHOJ COOCTBEHHOCTBIO ¥ OfHVIM IIPOU3BOAVTETIEM

(B cpenHeM Ha 1 cHabG)KeHer| IPUXOANUTCS 10 9,46 ar-
TEK OTKPBITOTO TUIIA, (PAPMITYHKTOB, KMOCKOB I aIl-
TeK /1e4eOHO-IPOGUIAKTUYECKNX YIPEXKIeHMIT).

Jlexapcmeentnoe obecneuenue Hacenenus. Ilop-
CHCTeMa JIEKAPCTBEHHOTO OOecriedeHMsi Hace/leHMs
BKJIIOYAeT B cebd 77 amnTek OTKPBITOTO TUIIA, U3 KO-
TOpBIX 12,14% C rOCyAapCcTBEHHON COOCTBEHHOCTBIO.
Opranusosansl Taoke 133 dapmareBTUIecKuX MyH-
KTa U 5 allTeYHBIX KMOCKOB. B cpeflHeM Ha ofHy amnre-
Ky B [IpupHecTpoBbe npuxoputcsa 2349 xurenei. V3
0011ero Konm4ecTsa anTek, 77 win 5,2% BBIIIOMTHAIOT
U QYHKLIMIO IO M3TOTOBJIEHMIO SKCTEMIIOPAIbHBIX
nexkapcts. Ha 01.07.2014 r. HOMeHK/IaTypa JeKapc-
TBEHHBIX CPeJCTB 3aperucTpupoBaHHbIX B [ocymapc-
TBeHHOM Peructpe JlekapcTs [IpupHecTpoBbA HacUN-
ThiBaeT 10339 HanMeHOBaHMIL

DPapmayesmuueckoe
yupesxoenuti. B IlpupHecTpoBbe (YHKIVIOHUPYIOT

obecneuerue OONBHUUHDLX
13.60mpH1L, BT.4 3.8 I. Tupacnorne, 9 B paiiOHHBIX IieH-
Tpax u 1 B centbckoit MecTHOCTH. VI3 06111ero Kommdec-
tBa 13 6onbHuL, 12 (92,31%) UMET CBOM aIlTeKMu.
O6ecrieueHne 6OTBHNIL JIEKAPCTBAMU OCYILIECTBIIACT-
Cs1 TOIBKO Ha OCHOBE TeHJIEPHBIX 3aKYTIOK.

Ioocucmema obecneuenus rkavecmsa. KadecTBo
NeKapcTB ¥ (apMaleBTUYeCKUX YCIyr obecredn-
BaeTCsl TOCYHApCTBEHHOJ perjlaMeHTaIiell TaKUX
IPOLIECCOB KaK PEruCTpauus JIeKapCcTB, TOCYyapc-
TBEHHbIII KOHTPO/Ib MX KaueCcTBa, BHYTpPUAIITEYHbII
KOHTPOJIb, HaJI30p 32 COOJIIOfieHNeM YCTaHOB/ICHHBIX
HOPM, IIPaBIJI, MHCTPYKIWIL, CTAHAAPTOB UT.IL. pera-
MEHTUPYIOLIMX KauyeCTBO OKa3bIBaeMBIX HaCelTeHMUIO
YCIIYT, KOHTPOJ/Ib 32 IIPOLleCCaMyl MIMIIOPTa ¥ 9KCIIOPTa
JIEKAPCTB a TaK)Ke MEPOIPUATHS M0 HOJIEP)KKe BBI-
cokoro mpodeccnonanusma bapmaleBTUIeCKUX pa-
6OTHUKOB.

BriBoabl

1.BbIABIEHO COCTOAHME OCHOBHBIX IIOLCUCTEM
dapmarieBTIUecKoit cucteMsl [IpraHeCTpOBbSL.

2. OmpenerneHpl OCHOBHBIE TTOKA3aTeNN, KOTOPbIe
OyAyT WMCIIONB30BAaHBl B Ja/bHeilIeM i aHaau3a
IAMHAMUKY Pa3BUTHA, JIsI CPAaBHUTE/IBHOTO aHA/IN3a,
(haKTOPHOTO U JTIOTMYECKOTO aHa/IN3a MPOLECCOB pas-
BUTYS (papMal|eBTUIeCKON CYCTEMBIL.
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ETHNOFARMACOLOGIE- RETETE TRADITIONALE DACICE
ETHNOPHARMACOLOGY - TRADITIONAL DACIAN PRESCRIPTIONS

Claudia-Crina Toma

Discipline of Pharmacognosy and Homeopathy, Pharmacy and Dental Medicine, Faculty of Medicine,

“Vasile Goldis” Western University of Arad, Romania

“Numeroase sunt si credintele si practicile magi-
ce in legiturd cu lumea plantelor de leac” Trebuie sa
recunoastem ca noi romanii - scria Mircea Eliade -
intrdnd foarte tarziu in cercul de lumind al medici-
nii stiintifice, documentele cele mai interesante din
trecutul nostru medical apartin folclorului si etno-
grafiei. Medicina poporului si folclorul medical sunt
mult mai semnificative decit opera cutarui medic de
la inceputul secolului trecut . O viziune organica si
pe alocuri personald a omului se descopera numai in
medicina populard. Aici avem de-a face cu credinte
si superstitii care traiesc de mii de ani pe paméntul
romanesc. Cunoscandu-le, descifrAindu-le, luand
contact cu viata sufleteasca a stramosilor nostri, poa-
te izbutim sa desprindem anumite valori spirituale
inapoi a vrdjitoarelor si leacurilor babesti. Medici-
na populara a acumulat de-a lungul veacurilor, nu-
meroase cunostinte cu privire la bolisi la vindecarea
lor cu ajutorul plantelor. De-altfel, atat in medicina
rationala (iatrosofia), din care s-a dezvoltat ulterior
medicina stiintificd, cat si in medicina populara, pe
care s-a fundamentat, plantele au fost si au ramas lea-
curile cele mai importante si mai accesibile maselor.
In fiecare sat erau 2-3 femei la care se recurgea pentru
orice boald. Pastritoarele acestor cunostinte erau de
obicei femei batrane, fara prea multd carte. Cele mai
multe strangeau la timpul potrivit plantele pentru a le
da celor bolnavi. Unele retete medicale erau transmi-
se prin viu grai, altele erau scrise. Pe Valea Sebesului,

in Tara Sarmisegetusei, inima Daciei au circulat mai
multe astfel de manuscrise, care din pécate astazi nu
mai pot fi gasite. Prin repetate anchete ethnofarma-
cologice de teren am reusit sa culegem cateva retete
traditionale spectaculoase, dintre care una aparte ar fi
“Numarasul de la Laz”. Numarasul este o “formulare
farmaceutica complexa’, parte integranta a medicinii
geto-dacice, cu o vechime de peste doua mii de ani....
Experienta ethno iatrica din zona Viii Frumoasei, din
Tara Sebesului, arata cu certitudine faptul ca acei co-
pii care purtau acest talisman erau aparati de tot ceea
ce astdzi numim infectiile cailor respiratorii, dar si de
asa-numitele “spiriterele” — traduse astdzi prin terme-
nul de stari anxioase. Lucrarea de fatd isi propune o
perspectiva farmaceuticd modernd asupra acestui tip
de medicina empirica, vizand o formulare farmace-
utica actuala care, respectand aceea si posologie si
respectiv management clinic cu remediul traditional,
sa poatd certifica eficienta acestuia atat in situatii acu-
te cat si cornice ale patologiei mentionate. In aceasta
directie, s-au luat in calcul cazuri clinice diferite din
categoria de pacienti infantili, precum si adulti vizand
aceea si sfera clinica. Totodata lucrarea trateaza si as-
pect privind formularea si conditionarea in mod di-
ferit a preparatului homeopatic functie de pacientul
cdruia se adreseaza, din perspective farmacistului ho-
meopat care trebuie sd se constituie in mult mai mult
decét un simplu executant al formularii farmaceutice
recomandate de catre medic.

Referinte:

Gh. Pavelescu ,ValeaSebesului vol. I, ed. 2008, pag. 107-109.
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TENDINTE DE DOZVOLTARE A TEHNOLOGIEI FORMELOR
FARMACEUTICE DOZATE

TRENDS TO DEVELOPMENT OF THE DOSAGE PHARMACEUTICALS FORMS TECHNOLOGY

Eugen Diug', Iuliana Popovici?, Octavian Diug’, Nicolae Ciobanu'

'Catedra Tehnologia medicamentelor, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

“Disciplina Tehnologie farmaceutica, UMF ,,Gr.T.Popa’, Iasi, Romania
*Centrul Stiintific in domeniul Medicamentului, IP USMFE, Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului: Medicamentele, in general,
sunt produse cu risc pentru sinitate. Pacientii avind
acelasi diagnostic clinic si urmand un tratament stan-
dard cu medicamentele si dozele respective, rezultatele
pot fi diferite. Pentru unii pacienti tratamentul este efi-
cient, cu beneficii scontate, pentru altii tratamentul se
manifestd prin aparitia de efecte secundare care insotesc
efectul terapeutic principal, insd pentru o alta catego-
rie de pacienti apar reactii adverse de tip toxic, efecte
mutagene, carcinogenetice, reactii adverse prin meca-
nism alergic etc. Ultimul fenomen se datoreaza deseori
diferentelor individuale, genetice intre pacienti. In con-
textul celor spuse tendinta de viitor este — medicina per-
sonalizatd, care prevede individualizarea tratamentului
in functie de nevoile si cerintele fiecarui pacient in parte
sau a unui grup de pacienti. Elaborarea de noi forme
farmaceutice dozate, selectate pentru tinta corectd, la
pacientul potrivit in doze individuale este strategia unui
tratament optimal in medicina personalizatd. Scopul
acestui studiu a fost evidentierea directiilor de dezvolta-
re a tehnologiei farmaceutice in vederea asigurarii trata-
mentului personalizat cu forme farmaceutice adecvate.

Material si metode: Studiu bibliografic.

Rezultate: Studiile clinice au demonstrat ca 90% din-
tre medicamentele folosite actualmente in tratamentul
diferitor maladii, sunt eficiente doar la circa 40% dintre
pacienti, iarinterndrile in spital, cauzate de reactiiadverse
la medicamente constituie de la 5% la 7% din totalul in-
terndrilor. In vederea prevenirii unor reactii adverse care
se pot intdlni la un sir de pacienti, terapia medicamen-
toasd personalizata prevede cunoasterea enzimopatiilor,
exprimate prin deficienta genetica a unor enzime, parti-
cipante la biotransformarea medicamentelor. Un studiu
sub acest aspect a fost efectuat si in Republica Moldova,
care a evidentiat o repartizare bimodald a fenotipului
de acetilare a mediacamentelor - substrat al enzimei
N-acetiltransferaza, cu o repatizare a acetilatorilor lenti
si rapizi in raport de 1:1. [Diug E., 1982]. La un trata-
ment cu aceleasi doze efectele secundare se intalnesc cel

mai frecvent la acetilatorii lenti, deoarece, concentratiile
plasmatice ajung in zona concentratiilor toxice. Pentru
acest grup de pacienti ar fi optimal elaborarea forme-
lor farmaceutice dozate transdermale cu eliberare con-
trolatd, biomucoadezive, comprimate orodispersabile,
sisteme pentru transplant cu scopul evitarii efectului
»primului pasaj hepatic”. O altd directie a medicinii per-
sonalizate este transportul substantei medicamentoase
la tinta: organ, tesut, celula. Vectorizarea presupune:
realizarea activititii potentiale maxime a substantei
medicamentoase; optimizarea disponibilitétii in veci-
nétatea receptorilor farmacologici specifici; protejarea
deopotrivd a substantei medicamentoase si a organis-
mului. Tehnologia farmaceuticd este mereu in ciutarea
de noi transportori ai substantelor medicamentoase:
nanocapsule, nanosfere, lipozomi etc. Prezintd interes
ultima generatie de transportori, cum ar fi, anticorpii
monoclonali ca atare, sau nanoparticule pilotate de an-
ticorpii monoclonali, principiul de actiune al carora este
recunoasterea tintei. Mecanismele de actiune sunt dife-
rite: direct, prin stimularea sistemului imun al gazdei,
cdruia “ii indicd” ce celuld sa atace; blocheazd recepto-
rii pentru factorii de crestere; actioneaza ca purtator al
unei substante citotoxice, pe care o ataseazd direct pe
tintd — celula malignd. Un exemplu elocvent al medicinii
personalizate este testarea HER-2 (factorul de crestere
epidermic uman) folosit in selectia pacientelor cu ne-
oplasm de san, indicand un tratament cu trastuzumab
(Herceptin). Directii absolut noi in diagnosticul si trata-
mentul personalizat sunt: comprimatele digitale dotate
cu sisteme feedback de control al eliberarii; microcipuri
implantabile, programate pentru o eliberare zilinica a
dozei de substanta medicamentoasa cu ghidaj din ex-
terior; dispozitive implantabile neuromodulatoare care
stimuleaza nervul vag al organismului pentru tratarea
artritei reumatoidale. Cea mai inovatoare idee in indus-
tria farmaceuticd din ultimii zece ani este obtinerea for-
melor farmaceutice prin imprimare 3D, personalizand
astfel folosirea medicamentelor.
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Concluzii:

1. In vederea micsoririi efectului ,,primului pasaj he-
patic” o directie de dezvoltare este formularea sisteme-
lor terapeutice transdermice, formelor biomucoadezive,
sistemelor pentru transplant.

2. Dezvoltarea tehnologiei obtinerii anticorpilor mo-

noclonali pentru un tratament la tinta este una din com-
ponentele importante ale medicinii personalizate.

3. Sistemele farmaceutice digitale de control al elibe-
rarii, microcipurile implantabile programabile si folosi-
rea tehnologiei de imprimare 3D a formelor farmaceuti-
ce sunt viitorul unui tratament personalizat.

Bibliografie:

1. Lior E.M. Pa3paboTka nekapcTeeHHON GopMbl HOBOKaUHamuaa Ans Tepanui 60sbHbIX C HU3KOM akTUBHOCTbIO N— aueTunTpaHcdepa-
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2. FDA, Paving the Way for Personalised Medicine: FDa’s role in a new Era of Medical Product Development (Rockville, MD, Oct. 2013).
3. Patricia Van Arnum. The future of dosage forms. Pharmaceutical Technology Europe. 2014, January, Vol. 26, no. 1, p.19-22.

USCAREA PRIN SUBLIMARE. PRODUSE FARMACEUTICE
USCATE PRIN SUBLIMARE

DRYING BY SUBLIMATION. PHARMACEUTICAL DRUGS DRIED BY SUBLIMATION

Nicolae Ciobanu, Eugen Diug, Diana Vilcu

Catedra Tehnologia medicamentelor. IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului:

Elucidarea avantajelor si dezavantajelor metodei de
uscare prin sublimare; studierea domeniilor de aplicare
ale liofilizdrii cit si analiza sortimentului preparatelor
medicamentoase si a unor produse alimentare care sunt
obtinute prin metoda de sublimare.

Materiale si metode: Analiza Nomenclatorului de
Stat al Republicii Moldova, surse bibliografic.

Rezultate: Liofilizare a devenit o metoda eficienta
folositd atat in laborator, cat si in productia comercialg,
pentru stabilizarea si conservarea produselor sensibile la
temperaturi ridicate. Sublimarea are o aplicabilitate des-
tul de mare:

1) pastrarea unor substante active nestabile: produsele

de origine biologicd, microbiologicd, umand, vegeta-
ld, animald.

2) péstrarea materiei vii: bacterii, virusuri in stare us-
catd, vaccinuri, fermenti lactici, microorganisme -
utilizate frecvent pentru reactiile de fermentare,

3) pastrarea de tesuturi sau organe umane sau animale
(banca de tesuturi liofilizate: os, fragmente de piele,
aponevroze, artere, cartilagii);

4) in industria alimentara (obtinerea extractului de
cafea, ceai, pulbere de lapte, galbenus de ou).

Pulberile obtinute prin liofilizare devin higroscopice si
usor solubile. Substantele auxiliare utilizate in productia
de preparate liofilizate includ: solventi, materiale de um-
plere, conservanti, agenti de solubilizare, stabilizatori.

Pentru a exemplifica domeniile de utilizare a metodei
de uscare prin sublimare aducem citeva exemple de pro-
duse care se regisesc pe piata farmaceuticd a RM. Spre
exemplu, criodesicarea se utilizeazd pentru antibiotice -
Doxiciclin-Ferein; dintre produsele apicole- preparatul

Apilac; din grupul vitaminelor in farmacii se regaseste
Cocarnit; dintre preparatele din singe in RM drept exem-
plu poate servi preparatul Streptokinaza; dintre prepara-
tele enzimatice face parte Tripsina cristalizatd; din grupul
vaccinurilor - vaccinul BCG; din produse vegetale in far-
macii se regdseste Melisa frunze.

Metoda criodesicarii are o serie de avantaje, cum ar fi:
realizarea uscdrii la o temperatura joasd si feritd de actiu-
nea oxidanta a aerului; sublimarea ghetii se produce pro-
gresiv in masa produsului si lasa spatii libere; produsul
poros este usor pulverizabil si poate fi adus in stare lichi-
dé in momentul utilizarii; operatia de liofilizare se poate
efectua in conditii de asepsie si sterilitate. Nominalizidm
si cateva dezavantaje: este un proces lent; utilizeaza echi-
pament de fabricare foarte scump si complicat; nu este o
metoda vizuald de uscare, dar pentru anumite produse
este obligatorie; porozitatea, solubilitatea rapida si com-
pleta conduc la un produs uscat foarte higroscopic; este
dificil de adaptat metoda la solutii cu solventi neaposi.

Concluzii: Medicamentele obtinute prin procesul de
liofilizare isi pastreazd puterea enzimaticd, de asemenea,
se obtin medicamente care prin alte procese de obtinere
sau sterilizare se distrug sub actiunea temperaturii ridi-
cate. Procesul de sublimare capita o importanta deosebi-
td in tehnologia medicamentelor, si anume in productia
de produse farmaceutice, enzime, drojdii, extracte din
plante si alte obiecte care au nevoie pentru a asigura
siguranta tuturor componentelor utile. Liofilizarea pro-
duselor alimentare ofera avantaje referitoare la calitatea
lor si la durata de pastrare.

In Republica Moldova, metoda sublimdrii nu este
aplicatd nici in industria farmaceuticd, si nici in cea
alimentard.
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FORMULAREA COMPRIMATELOR ORODISPERSABILE CU
SPIRONOLACTONA SI MALEAT DE CLORFENIRAMINA

FORMULATION OF THE ORODISPERSIBLE TABLETS WITH SPIRONOLACTONE AND
CHLORPHENIRAMINE MALEATE

Eugen Diug ', Octavian Diug ?, Allaa Baroud ', Nicolae Ciobanu ', Diana Guranda’

! Catedra Tehnologia medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
?Centrul Stiintific in domeniul Medicamentului, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Lucrarea prezinta rezultatele cercetérilor efectuate
in vederea preformuldrii si formularii comprimatelor
cu dezagregare si dizolvare rapidd in cavitatea bucala
cu continut de spironolactona si maleat de clorfenira-
mind.

Material si metode

Substantele auxiliare folosite in studiu: manitol
(Mannogem' Granular 2028, SPI Pharma); sorbitol (C
Sorbidex P°, Cerestar); croscarmeloza sodicd (AcDi-
Sol’, FMX); crospovidona (PVP K30, Ph.Eur.); lactoza
find (Pharmatose® 110M, BASF); siliciu dioxid coloidal
(Aerosil 200, Degussa AG); stearat de magneziu (Mag-
nesium stearate, Barlocher GmbH).Comprimatele au
fost obtinute prin metoda de presare directd la presa
hidraulica, la trei valori ale fortei de comprimare: 120,
160 si 200 N, diametrul comprimatelor fiind de 6 mm,
iar masa unui comprimat de 0,1g. Optimizarea formu-
larii comprimatelor a fost efectuatd cu folosirea desig-
nului factorial deplin randomizat 32

Rezultate

In baza proprietatilor structural moleculale, com-
form regulii lui Lipinski (regului celor 5), au fost evalu-
ate sub aspect biofarmaceutic si farmacocinetic spiro-
nolactona si maleatul de clorfeniramina argumentand
astfel, selectarea lor pentru formularea in comprimate
cu dezagregare si dizolvare rapida in cavitatea bucala.
La prima etapa de cercetare au fost efectuat scrinin-
gul substantelor auxiliare in vederea obtinerii compri-
matelor orodispersabile, ludnd ca bazi doi parametru
importanti, cum ar fi, timpul de dezagregare si rezis-
tenta mecanica. Cele mai mici valori ale timpului de

dezagregare se observé la comprimatele cu crospovi-
dona preparate pe baza de sorbitol. Astfel, in functie de
concentratia polimerului si presiunea aplicata timpul
de dezagregare constituie de la 1,05 pana la 2,40 min
valori specifice pentru comprimatele orodispersabile.
De asemenea, aceste comprimate se caracterizeaza cu
valori mari ale rezistentei mecanice. Modelarea con-
centratiei crospovidonei si valorilor presiunii de com-
primare oferd posibilitate de a obtine comprimate cu o
dezagregare si rezistenti mecanica scontata. In rezul-
tatul analizei designului factorial deplin 3* a fost re-
levat raportul optimal al cantitdtilor de crospovidona
si lactoza, care permit obtinerea valorilor necesare ale
timpului de dezagregare si ale rezistentei mecanice a
comprimatelor orodispersabile cu spironolactond si
maleat de clorfeniramind. In vederea sporirii solubi-
litdtii spironolactonei a fost obtinut sistemul disperes
solid cu PVP si PEG 4000, confirmat prin analiza ter-
mogravimetrica cu parametri caracteristici pentru un
sistem de degradare asociat cu un efect endotermic,
specific pentru un proces de topire insotit de modi-
ficare de fazd. O sporire semnificativd a dizolvarii s-a
obtinut in urma includerii spironolactonei in sistemele
disperse solide cu PEG 4000 si PVP (1:1) avand si cea

mai mici valoareat__ = 22,3 min.

50%
Concluzii
Folosirea designului factorial deplin randomizat 32
a permis optimizarea formulelor comprimatelor oro-
dispersabile cu continut de spironolactona si maleat de
clorfeniramina. Compozitia comprimatelor a fost in-
clusa in monografiile farmacopeice: ,,Spironolactond
comprimate orodispersabile 25 mg”, ,,Clorfeniramina
maleat comprimate orodispersabile 4 mg”.
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STUDII DE FORMULARE A LIPOZOMILOR CU CONTINUT
DE AZITROMICINA

AZITHROMYCIN’S LIPOSOMES FORMULATION STUDIES

Mihail Anton', Eugen Diug', Octavian Diug? Nicolae Ciobanu'

! Catedra Tehnologia medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
*Centrul Stiintific in domeniul Medicamentului, IP USMF , Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiilor

Lipozomii sunt nanoparticule compuse dintr-un
bistrat lipidic, care incapsuleaza un continut apos.
Moleculele amfifile, utilizate la prepararea acestor
compusi sunt similare cu moleculele care alcituiesc
membranele celulare, din care motiv lipozomii sunt
utilizati pentru transportarea, cresterea eficacitatii si
micsorarea toxicitatii diferitor substante.

Azitromicina reprezintd o substanta medicamen-
toase cu o solubilitate joasd in mediul apos, cu pro-
prietdti biofarmaceutice care nu favorizeaza absorbtia
substantei din tractul gastrointestinal (biodisponibili-
tatea la administrarea orala alcatuieste 37-38%). Ast-
fel, Azitromicina reprezintd un obiect de studiu de un
interes major in scopul utilizarii nanotehnologiilor (in
special, a incorporirii in lipozomi) pentru a imbuna-
tati farmacocinetica preparatului si de a creste absorb-
tia si biodisponibilitatea acestuia, ceea ce, la rdndul
sdu, ar putea permite micsorarea dozei administrate de
medicament si, respectiv, scaderea incidentei reactiilor
adverse. Scopul studiului a fost incorporarea Azitro-
micinei in lipozomi.

Materiale si metode
Formularea lipozomilor cu continut de Azitromici-
nd a parcurs urmdtoarele etape:

1. Extractia fosfolipidelor si lecitinelor din galbe-
nusul de ou

2. Prepararea solutiei apoase de Azitromicina

3. Hidratarea fosfolipidelor si lecitinelor cu solutia
apoasd de Azitromicind si obtinerea lipozomilor.

Lipozomii formulati au fost examinati microscopic.

Rezultate

Cu ajutorul amestecului de solventi cloroform/
metanol (4/1, v/v) a fost efectuata extractia lecitinelor
din gédlbenusul de ou cu un randament de 7% fatd de
masa initiala a gilbenusului de ou. De asemenea, au
fost preparate 3 solutii de Azitromicina 1% in tampon
fosfat (pH=7,0) a cate 100 ml fiecare, care au fost uti-
lizate ulterior pentru hidratarea lecitinelor extrase din
galbenusul de ou.

Lipozomii obtinuti au fost examinati la microsco-
pul optic la marime de la x100 pana la x1000 si au fost
determinate structurile caracteristice: bistratul lipidic
si continutul intern. Au fost evidentiate straturile lipo-
zomilor multilamelari identificati.

Concluzii

A fost obtinutd emulsia de lipozomi cu continut de
Azitromicina. Cu ajutorul microscopiei optice au fost
determinate mérimile lipozomilor si structurile lor ca-
racteristice.
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FORMULAREA SI STUDIUL SUPOZITOARELOR CU CLORHIDRAT
DE PROCAINA

FORMULATION AND STUDY OF PROCAINE HYDROCHLORIDE SUPPOSITORIES

Diana Guranda, Eugen Diug, Rodica Solonari

Catedra Tehnologia medicamentelor, IP USMF “NicolaeTestemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Reiesind din faptul cd procentul pacientilor cu di-
ferite probleme urogenitale este in crestere permanen-
td, elaborarea formelor farmaceutice, cu actiune locald
este un avantaj pentru domeniul dat. Aproximativ 50%
dintre pacienti suferd de hemoroizi interni care apar
mai sus pe canalul anal, fira sa fie la vedere. Singerarea
este cel mai intalnit simptom a hemoroizilor interni si
singura in majoritatea cazurilor. Hemoroizii externi
sunt vizibili in afara canalului anal. Un tratament me-
dicamentos simplu poate controla destul de eficient
hemoroizii, iar operatia este recomandatd in cazuri
severe. Actualmente in practica urogenitala sunt pe
larg utilizate preparatele cu actiune antihemoroida-
la. Reiesind din aceasta ne-am propus ca scop studiul
clorhidratului de procaind ca substantd activé in for-
mele rectale care manifestd o actiune antiinflamatoare
si anestezica puternicd. Reiesind din scopul propus,
urmarim urmétoarele obiective: obtinerea supozitoa-
relor cu continut de clorhidrat de procaind; elaborarea
tehnologiei supozitoarelor cu clorhidrat de procaina
pe diferite baze de excipienti; studierea parametrilor
disponibilitatii farmaceutice ,,in vitro” a procainei
clorhidrat: cinetica eliberdrii procainei clorhidrat din 3
sortimente de supozitoare si analiza comparativa a re-
zultatelor obtinute, in vederea selectarii tipului de for-
mulare care poseda o cedare mai energica a substantei
active.

Material si metode

Au fost elaborate si optimizate prescriptii cu
continut de clorhidrat de procaina 0,1g pe diferiti
excipienti: suppocire, unt de cacao, polietilenglicoli
(PEG400:PEG 4000). Supozitoarele au fost preparate

in Farmacia universitara ,,Vasile Procopisin” prin 2
metode: metoda modeldrii manuale si prin turnare in
tipare. Pentru determinarea vitezei de dizolvare a fost
folositd metoda Krowchinski, iar ca mediu de dizol-
vare solutia de hidrogen clorid 0,01mol/L. Absorbanta
solutiilor obtinute a fost determinati la fotocolorime-
tru.

Rezultate

Conform studiilor teoretice clorhidratul de procai-
nd este folosit pe larg in medicina si anume in practica
urogenitala ceia ce are o importanta primordiala in pro-
cesul unor interventii urologice, fiind datorata actiunii
antiinflamatoare si anestezice, reiesind din faptul ci
procentul pacientilor cu diferite probleme urologice
este in crestere permanentd. S-a elaborat si optimizat
tehnologia formelor farmaceutice rectale cu clorhi-
drat de procaina. S-au alcdtuit curbele ale procentului
dizolvat de clorhidrat de procaind in functie de timp
in grafic numeric pentru toate loturile de supozitoare
cercetate. S-a reprezentat in grafic semilogaritmic pro-
centul care mai riméne sd se dizolve in functie de timp.
O cedare mai rapida a clorhidratului de procaina din
supozitoare are loc in formularea pe baza de suppocire
(Kdm = 0,017 min™) si cea mai micé in formularea pe
bazé depolietilenglicoli (Kdm = 0,0127 min ™).

Concluzii

Forma cea mai optima cu eliberarea substantei ac-
tive o posedd formularea N1, constituitd din bazd de
excipienti din gliceride semisintetice ( suppocire ). Re-
spectiv poseda o biodisponibilitate mai inalta si poate

2 A

fi selectatd pentru studii “in vivo” in practica urologica.
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FORMULAREA SI STUDIUL DISPONIBILITATII FARMACEUTICE
A FENOBARBITALULUI DIN CAPSULE OPERCULATE

FORMULATION AND STUDY OF THE PHENOBARBITAL PHARMACEUTICAL
AVAILABILITY FROM GELATIN CAPSULES

Rodica Solonari', Diana Guranda', Octavian Diug?, Gheorghe Hincu®

!Catedra Tehnologia medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
2 Centrul Stiintific in domeniul Medicamentului, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
*Catedra chirurgie, ortopedie si anesteziologie pediatrica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Actualmente, pe plan mondial formele medica-
mentoase industriale reprezintd unele din cele mai
utilizate, datoritd numeroaselor avantaje pe care le
prezinta cit si a modului de preparare performant. Lu-
and in consideratie faptul cd, pe piata farmaceuticé din
Republica Moldova lipsesc formele medicamentoase
solide pentru copii, obiectivul de baza a fost elaborarea
prescriptiilor cu fenobarbital conditionate in capsule
operculate folosite in terapia pediatrica. A fost selec-
tata ca substantd activa fenobarbitalul, deoarece acesta
ocupa aproximativ 20% din toate prescriptiile pentru
copii avand o actiune terapeutica sedativa, hipnotica
cu actiune prelungita si anti-convulsivanta. Medicii
IMSP Institutului Mamei si Copilului si Spitalului Cli-
nic Republican (sectia cardiochirurgie) prescriu pul-
beri cu fenobarbital in afectiuni medicale sau chirur-
gicale care necesita sedare (hipertensiune, cardiopatie
ischemica etc.) epilepsie, convulsii la sugari, adjuvant
al fototerapiei in icterul neonatal (creste metabolizarea
bilirubinei prin inductie enzimatica).

Material si metode

Fenobarbitalul a fost cercetat in doza de 5 mg cu
scopul elaborarii formelor farmaceutice pentru copii
si au fost elaborate formule in amestec cu glicerofo-
sfat de calciu, gluconat de calciu si glucoza. Formule-
le obtinute au fost conditionate in capsule operculate.
Pentru determinarea vitezei de dizolvare a fenobarbi-

talului a fost utilizat dispozitivul ERWEKA-DT6. S-a
determinat absorbanta solutiilor cercetate spectro-
fotometric la lungimea de unda A= 275 nm, in cuva
cu grosimea stratului 10 mm, in calitate de solutie
de referintd folosind solutia de hidrogen clorid 0,01
mol/L.

Rezultate

Au fost elaborate formule ale capsulelor opercula-
te cu continut de fenobarbital pentru copii luand in
calitate de substante auxiliare si active: glucoza, glice-
rofosfatul de calciu si gluconatul de calciu. Pulberile
au fost conditionate in capsule operculate. S-a deter-
minat disponibilitatea farmaceuticd a fenobarbitalului
pentru fiecare lot in mediu de dizolvare acid. Conform
rezultatelor obtinute, a fost construit graficul similo-
garitmic dependentei absorbantei fenobarbitalului de
concentratia lui. S-a reprezentat in grafic semilogarit-
mic procentul care mai ramane sa se dizolve (rest dis-
solving) in functie de timp. S-au calculat constantele
de vitezd ale dizolvarii. O cedare mai rapidd a feno-
barbitalului din capsule are loc din prima formulare
folosind ca substanta glicerofosfatul de calciu (Kdm =
0,042 min™?).

Concluzii: capsulele operculate cu fenobarbital in
amestec cu glicerofosfat de calciu, poseda o disponibi-
litate farmaceutica mai inalta si poate fi selectatd pen-
tru studii ,,in vivo” in practica pediatrica.
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ULEIURI VOLATILE. TEHNOLOGIA ULEIULUI VOLATIL DIN BUSUIOC
VOLATILE OILS. TECHNOLOGY OF BASIL ESSENTIAL OIL

Alexandru Znagovan, Diana Ben Yakov

Catedra Tehnologia Medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Din cele mai strivechi timpuri plantele aromatice
atrag atentia ca sursa de substante biologic active si
arome capabile sd influenteze direct procesele fiziolo-
gice si sa ofere un efect psiho-emotional puternic. Fi-
ind ascunse in glande minuscule substantele puternic
active volatile poseda multiple efecte benefice care prin
aromaterapie pot readuce buna dispozitie si sanatatea.
Reiesind din aceasta ne-am propus ca scop sistemati-
zarea informatiei atat despre uleiurile volatile in gene-
ral, cat si despre metodele de producere si control in
particular, pe exemplul uleiului volatil de Busuioc, ca
una dintre cele mai solicitate si mai "vechi” plante aro-
matice, de rdnd cu menta, levantica, salvie, coriandru,
anason, trandafir s.a. Busuiocul se refera la plantele
activ tonizante cu ulei volatil, care imbina efectul rapid
cu schimbarile sistemice ale fundalului emotional.

Materiale si metode

Sursele bibliografice si informative studiate in Re-
publica Moldova si Izrael denoté utilizarea frecventa
in activitatile umane a peste 1000 de plante aromatice
si uleiuri volatile. Au fost studiate: istoricul utilizarii
plantelor aromatice si a uleiurilor volatile, arealul lor
de raspandire si de cultivare, metodele de identifica-
re, izolare si producere a uleiurilor volatile, controlul
calitatii si utilizarea lor in schemele aromaterapice si
curative.

Rezultate

Continutul de uleiuri volatile in plantele aromati-
ce variaza in limite mari, in functie de la planta si de
zona de raspandire. Astfel, continutul de ulei volatil
in inflorescentele de salcim constituie 0,04%, in flo-
rile de trandafir - 0,06-0,20%, in florile de levantica
- 1,0-2,0%, in fructele de fenicul - 4,0-6,0%, in fruc-
tele de Bergenia - 11,5%, in mugurii de copac de
cuisoare — pina la 22%. In calitate de materie prima
pentru obtinerea uleiului volatil servesc partile aerie-
ne ale Busuiocului la etapa de inflorire. Continutul de
ulei volatil in partile aeriene ale Busuiocului constituie
0,1%.

Concluzii

Studiul denota ca eficienta si nativitatea fac ca plan-
tele aromatice si uleiurile volatile, in special sd aiba un
spectru foarte larg de intrebuintare, spectru care este
in continud crestere. Cel mai inalt randament in pro-
ducerea uleiurilor volatile, in general, si a uleiului din
Busuioc in parte il are metoda industriala de extractie
prin antrenarea cu vapori de apd, bazata pe legea lui
Dalton. Uleiul din Busuioc pe buni dreptate este su-
pranumit “ulei regesc” deoarece stabilizeazd circuitul

sanguin, revigoreazad si tonifica organismul inlaturand sta-
rile de oboseala si vertij, durerile de cap s.a.

Bibliografie:

1. Florentin Craciun, Mircea Alexan, Carmen Alexan — Ghidul plantelor medicinale uzuale, Editura stiintifica, Bucuresti 1992.

2. http://www.uleiurivolatile.ro.
3. http://www. farmaciata.ro.
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CHIMIE FARMACEUTICA §I CONTROLUL
MEDICAMENTULUI

STUDIUL COMPORTAMENTULUI SPECTRAL AL UNUI DERIVAT
TIODIAZOLIC CU ACTIUNE ANTIMICOBACTERIANA

THE STUDY OF SPECTRAL BEHAVIOUR OF A TIODIAZOLIC DERIVATIVE WITH
ANTIMYCOBACTERIAL ACTION

Andrei Uncu', Vladimir Valica'?, Fliur Macaev?®, Olga Suvorchina?, Oxana Vislouh®

'Catedra Chimie Farmaceuticd si Toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;

*Centrul Stiintific in domeniul medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Laboratorul de sintezd organica a Institutului de chimie al A RM

Obiectivul studiului

Cunoastem cu totii cd TBC este o boald infectioasa
frecventa si, de obicei, curabila, provocatd de Myco-
bacterium tuberculosis. Cele mai contagioase forme
sunt cele asimptomatice si latente. Una din zece infectii
latente progreseaza ulterior in boala activa. Lasatd ne-
tratata, tuberculoza omoard peste 50% din persoanele
infectate. Astfel, sunt extrem de actuale cercetarile de
elaborare a noilor clase de medicamente antimico-
bacteriene, acest proces fiind unul anevoios. In acest
context este cercetat un nou compus din grupul tiodi-
azolilor, cu un potential antimicobacterian remarcabil,
sintetizat in cadrul laboratorului de sintezd organi-
cd a Institutului de chimie al AS RM. A fost studiat
comportamentului spectral in UV-VIS al substantei
2-(propiltio)-5H-[1,3,4]-tiadiazol[2,3-b]quinazolin-
5-ond.

Materiale si metode

Spectrofotometru UV-VIS Perkin Elmer Lambda
- 25, solventi si reagenti in corespundere cu cerintele
Farmacopeei Europene.

Resultate

A fost studiat comportamentul spectral in regiu-
nea UV a spectrului a unui principiu activ din grupul
tiodiazolilor cu actiune antimicobacteriand. Absorb-
tia luminii de catre solutiile substantei pe segmentul
UV (190-380 nm) a spectrului se datoreaza prezentei
cromoforilor in moleculele, care dimensional sunt
mai mari decat grupele non-cromofore. Electronii
atomului de sulf sunt mai putin legati de nucleele lor
proprii, decat in cazul electronilor de azot, de aceea
tranzactiile electronice (n>m*) pe segmentul tiolic are
loc in intervalul 302+2 nm. Pornind de la solubilitatea
substantei, au fost inregistrate spectre in solutii de me-
tanol, cloroform, acetond, DMSO, DMFA si acetonitril
in diapazonul lungimilor de unda 200-500 nm. Solutia
cloroformica si cea in DMSO manifesta cite 3 maxime
pronuntate (300, 332 si 337 nm pentru cea cloroformi-
ca si 302, 334 si 349 nm pentru DMSO), cea in DMFA,
acetona - cate 2 maxime. Solutia metanolica nu pose-
dd maxime bine conturate.

Concluzie

Studiul analizei spectrale in UV-VIS a 2-(propiltio)-
5H-[1,3,4]-tiadiazol[2,3-b]quinazolin-5-onei va servi
drept support in elaborarea metodelor de analiza si
standardizare pentru aceastd substanta.
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SEPARAREA SI DOZAREA ACIDULUI ASCORBIC PRIN HPLC:
O ANALIZA A LITERATURII STIINTIFICE

SEPARATION AND ASSAY OF ASCORBIC ACID BY HPLC:
A REVIEW OF THE SCIENTIFIC LITERATURE

Robert Ancuceanu', Corina Arama?, Alexandra Filareta Neagu?, Mihaela Dinu'

'Disciplina Botanica farmaceutica si Biologie celulara, Facultatea de Farmacie, UMF “Carol Davila” Bucuresti, Romania
?Disciplina Chimie Analiticd, Facultatea de Farmacie, UMF “Carol Davila” Bucuresti, Romania

Obiectivul studiului

Analiza publicatiilor relevante in privinta meto-
delor de separare si dozare a acidului ascorbic prin
HPLC (excluzand metodele LC/MS), pentru stabilirea
principalelor caracteristici ale acestora, care sa ghideze
selectia unei metode in functie de obiectivele urmadrite
si resursele disponibile.

Materiale si metode

S-a realizat o interogare computerizata Medline
utilizand cuvinte-cheie adecvate (“HPLC AND ascor-
bic”), iar rezultatele returnate au fost revizuite pentru
selectarea celor relevante. S-au analizat in special date
referitoare la tipul de coloana, faza mobila, debit si ti-
pul de elutie (izocratica sau in gradient); metoda de
detectie; limita de detectie; timpul de rulare a analizei;
prepararea probelor (in functie de matricea analiticd);
datele referitoare la validitatea metodei si stabilitatea
acidului ascorbic in cursul analizei.

Rezultate si discutii

Interogarea Medline a returnat 1881 de articole,
publicate intre anii 1975 si 2014, dintre care 122 au
fost selectate ca relevante pentru analiza. Au fost dez-
voltate metode pentru o larga varietate de probe bio-
logice. S-au utilizat mai multe coloane cromatografice
(faze stationare), dar majoritatea metodelor publicate

au aplicat coloane cu fazi inversa. In principal se utili-
zeazd detectia electrochimica (peste 40% din publica-
tiile analizate) sau UV (de cele mai multe ori in jurul
valorii de 254 nm; peste 40% din articole), mai putin
cea fluorimetricd in urma derivatizarii pre- sau post-
coloand (sub 10% din articole). S-a propus o varietate
considerabild de faze mobile, de cele mai multe ori cu
un pH acid (3-4) si o componentd majoritara apoasa
(= 70%). Limitele de detectie publicate au fost de ordi-
nul microgramelor si picogramelor, iar durata separa-
rilor a variat intre 3-5 si 60 minute. Acuratetea diver-
selor metode publicate a fost in toate cazurile de peste
90%. Numeroase publicatii evidentiaza problemele de
stabilitate a acidului ascorbic si propun diverse solutii
pentru protectia acestuia in cursul analizelor.

Concluzii

Marea varietate de metode permite dozarea adec-
vata a acidului ascorbic dintr-o varietate de matrice,
dar exista inca limitédri in comparabilitatea inter-labo-
ratoare.

Multumiri

Autorii multumesc Autoritatii Nationale pentru
Cercetare Stiintificd pentru sprijinul financiar oferit
prin UEFISCDI in cadrul proiectului PNII-PT-PC-
CA-2013-4-0589.
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STUDII DE PREFORMULARE A UNOR PICATURI AURICULARE CU
ACTIUNE ANTIMICOTICA

PREFORMULATION STUDIES OF SOME ANTIFUNGAL EAR DROPS

LiviaUncu', Nicolae Ciobanu %, Anastasia Volosin '

!Catedra Chimie farmaceutici si toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Catedra Tehnologia mdicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova.

Obiectivul studiului

Afectiunile urechii, si in special otomicozele ocupa
un loc aparte in grupul maladiilor ORL. Datele statis-
tice arata, ca frecventa otomicozelor variaza de la 7%
pina la 26% din toate maladiile urechii. In dependenta
de etiologia, patogeneza si localizarea maladiei, una
dintre cele mai des utilizate forme farmaceutice pentru
tratamentul acestor afectiuni sunt picaturile auricula-
re. Luand in consideratie polietiologia otomicozelor,
tratamentul trebuie sa includa agent antifungic si unul
antibacterian. Aceasta se poate realiza folosind pica-
turile auriculare combinate. Ne-am propus elaborarea
unei combinatii cu continut de econazol in calitate
de remediu antimicitic si ciproflaxacind in calitate de
substanta cu actiune antibacteriana.

Material si metode

Substante medicamentoase: econazol nitrat si ci-
profloxacina clorhidrat; excipienti, solventi in cores-
pundere cu Farmacopea Europeana.

Rezultate

Pentru selectarea formulei optimale a picaturilor
auriculare, substantele medicamentoase au fost incor-
porate in excipienti de naturd diferita. S-au cercetat 3
compozitii ce contin in calitate de principii activi ci-
profloxacina si econazol, emulgatori, stabilizatori si
ajustatori de pH. In urma studiilor de preformulare a
picéturilor auriculare, dar si a celor de compatibilitate,
a fost selectatd o singurd compozitie, care are in cali-
tate de excipenti: Polisorbat 20 — agent de marire a so-
pentru marirea vascozitatii; solutia tampon citrat cu
continut de citrat de sodiu/clorura de sodiu cu pH=7,8
- in calitate de corector al pH-ului (pH-ul favorabil
pentru picaturi auriculare este intre 5-7,5); nipagina -
conservant (0,02-0,08%).

Concluzii

In urma initierii cercetarilor in vederea elaborarii
unui nou remediu combinat cu continut de econazol
(antifungic) si ciprofloxacina (antibacterian) a fost se-
lectatd compozitia optimala a picaturilor auriculare.
Aceste studii vor sta la baza elaborarii tehnologiei de
preparare pentru aceastd forma farmaceutica.

uuy




CHIMIE FARMACEUTICA SI CONTROLUL MEDICAMENTULUI

SINTEZA, CARACTERIZAREA SI EVALUAREA FITOBIOLOGICA
A UNEI NOI 2-[4-(4-BROMOFENILSULFONIL)FENIL]-4-METILOXAZOL-
5(4H)-ONE SI A UNOR NOI 5-ARIL-2-[4-(4-BROMOFENILSULFONIL)FENIL]-
4-METILOXAZOLI
SYNTHESIS, CHARACTERIZATION AND PHYTOBIOLOGICAL EVALUATION OF NEW

2-[4-(4-BROMOPHENYLSULFONYL)PHENYL]-4-METHYLOXAZOL-5(4H)-ONE AND SOME
NEW 5-ARYL-2-[4-(4-BROMOPHENYLSULFONYL)PHENYL]-4-METHYLOXAZOLES

Theodora-Venera Apostol', Laura-Ileana Socea’, Stefania-Felicia Barbuceanu', Ioana Saramet’,
Olaru Octavian Tudorel', Constantin Draghici?

“Carol Davila“ University of Medicine and Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Bucharest, Romania

*Romanian Academy, “Costin D. Nenitescu“ Centre of Organic Chemistry, Bucharest, Romania

Purpose. Heterocyclic compounds containing
1,3-oxazol-5(4H)-one and 1,3-oxazole ring are im-
portant targets in synthetic and medicinal chemistry,
because of their applications as potentially active com-
pounds. Thus, some 1,3-oxazol-5(4H)-ones have been
reported to present antimicrobial and antitumor acti-
vity. 1,3-Oxazoles are frequent substructures in various
biologically active compounds used in therapeutics as
anti-inflammatory (e.g. Oxaprozin, Romazarit, Dita-
zol, Isamoxole), analgesic (e.g. Oxaprozin), antibacte-
rial, antifungal (e.g. Sulfamoxole, Sulfaguanole), mus-
cle relaxant (e.g. Azumolene) drugs. Therefore, there
is considerable interest to synthesize new 1,3-oxazole-
5(4H)-ones and 1,3-oxazoles which contain 4-(4-bro-
mophenylsulfonyl)phenyl moiety in 2 position with a
hope to obtain potent biologically active compounds.
The plant growth regulatory effects of the new compo-
unds were examined.

Material and Methods. By Steiger N-acylation of
a-alanine with 4-(4-bromophenylsulfonyl)benzoyl
chloride at cool afforded 2-[4-(4-bromophenylsul-
fonyl)benzamido] propanoic acid. This compound
underwent intramolecular cyclization in the presen-
ce of N-methylmorpholine and ethyl chloroformate
or acetic anhydride to the corresponding saturated
azlactone. Then, acylaminoacylation of dry aromatic
hydrocarbons (benzene, toluene, m-xylene, mesity-

lene) with 2-[4-(4-bromophenylsulfonyl)phenyl]-4-
methyloxazol-5(4H)-one or 2-[4-(4-bromophenylsul-
fonyl)benzamido]propanoyl chloride in the presence
of anhydrous aluminum chloride led to N-(1-aryl-1-
oxopropan-2-yl)-4-(4-bromophenylsulfonyl)benza-
mides. These new intermediates were heterocyclized
under the action of phosphorus oxychloride or con-
centrated sulfuric acid in the presence of acetic anhy-
dride in ethyl acetate to the corresponding 5-aryl-2-[4-
(4-bromophenylsulfonyl)phenyl]-4-methyloxazoles.
The structure of new compounds was confirmed by
elemental analysis and different spectral methods
(FT-IR, UV, MS, 'H- and "C-NMR). The purity of
the compounds was evaluated by RP-HPLC. The new
compounds have been investigated for their biological
activities in the growth regulation of wheat, using the
phytobiological method, known as the Constantinescu
bioassay — Triticum test.

Results. Ten new compounds were synthesized
and characterized in orther to evaluate their biological
activity. The preliminary results indicated that the tes-
ted compounds exhibited a weak stimulatory activity,
except of a-acylaminoketones.

Conclusions. In conclusion, in this paper we de-
scribed the synthesis, characterization and phytobio-
logical activity of ten new compounds possessing the
4-(4-bromophenylsulfonyl)phenyl moiety.

Reference

1. Apostol T.-V., Saramet I., Draghici C., Barbuceanu S.-F, Socea, L.-I., Almajan G. L., Synthesis and Characterization of New 5-Aryl-2-
[para-(4-chlorophenylsulfonyl)phenyl]-4-methyloxazoles, Rev. Chim. (Bucharest), 2011, 62 (5), 486-492.

2. Apostol T.-V,, Draghici C., Dinu M., Barbuceanu S.-F,, Socea L.-I., Saramet I, Synthesis, Characterization and Biological Evaluation
of New 5-Aryl-4-methyl-2-[para-(phenylsulfonyl)phenylloxazoles, Rev. Chim. (Bucharest), 2011, 62 (2), 142-148.
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DETERMINAREA ACTIVITATII ANTIMICOTICE A AMESTECURILOR
MECANICE ECONAZOL-BETAMETAZONA
SI ECONAZOL-CIPROFLOXACINA

DETERMINATION OF ANTIFUNGAL ACTIVITY OF THE MECHANICAL MIXTURES
OF ECONAZOLE-BETAMETHASONE AND ECONAZOLE-CIPROFLOXACINE

Livia Uncu !, Viorel Prisacari ?, Cristina Popa '

!Catedra Chimie farmaceutici si toxicologicd, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Catedra Epidemiologie, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova.

Obiectivul studiului

Metodele de tratament pentru afectiunilor micoti-
ce ale urechii intimpind dificultati si nu intotdeauna
sunt efective, in pofida administrarii remediilor me-
dicamentoase contemporane antimicotice. Aceasta se
intAmpla din motivul prezentei procesului specific,
provocat de fungile conditionat-patogene a genului
Candida, Aspergillius, Penicillium, Scopulariopsis,
Mucor, care dezvoltd otomicoze numai in prezenta
factorilor predispozanti. Deasemenea, micozele ade-
sea se asociaza cu o infectie secundara insotitd de ma-
nifestérile inflamatiei. Pe de altd parte, este cunoscut
faptul, cd utilizarea diverselor combinatii de medica-
mente are drept scop sporirea eficacitatii si a toleran-
tei tratamentului complex. Astfel, sunt foarte actuale
studiile de elaborare a remediilor combinate pentru
tratamentul otomicozelor. O parte componentd a aces-
tor studii este evaluarea proprietétilor antimicotice ale
combinatiilor investigate. Ne-am propus investigarea
activitatii antimicotice a amestecurilor mecanice eco-
nazol-betametazona si econazol-ciprofloxacina.

Materiale si metode

Pentru cercetarea activitatii antifungice a ames-
tecurilor econazol nitrat-betametazond dipropionat;
econazol nitrat-ciprofloxacind au fost preparate 3
solutii : I — Sol. Econazol nitrat 1% + sol. Betameta-
zona dipropionatl% in DMFA (dimetilformamidd);
IT - Sol. Econazol nitrat 1% + sol.Ciprofloxacina 1%
in DMFA (cu adaos de HCI 0,1M pentru solubilizarea
Ciprofloxacinei); III - Sol. Econazol nitrat 1% in dime-
tilformamida (solutie de referinta).

Resultate

Activitate antimicoticd pronuntatd a econazolului
nitrat este bine cunoscuti, dar deoarece ni-am propus
elaborarea unu remediu combinat pentru tratamen-
tul otomicozelor, apare necesitatea de a studia com-
portamentul antifungic al econazolului in amestec
cu betametazona dipropionat si respectiv ciprofloxa-
cina. Solutiile I, II, IIT au fost cercetate la activitatea
lor fata de fungii Aspergillus niger. A fost folositd me-
toda dilutiei in proportie 1:1, 1:2, 1:3, 1:4, 1:5 ... 1:16
in mediu nutritiv lichid (bulionul Saturo). Inocula-
tele au fost pregitite din culturi de Aspergillus niger
de 5 zile. Dupd amestecarea inoculatelor cu dilutiile
proportionale ale solutiilor I, II si III tuburile au fost
expuse in termostat la temperatura de 28° C pe par-
cursul a 14 zile. Activitatea fungistatica a fost deter-
minata dupa lipsa cresterii fungilor in mediul nutri-
tiv lichid. Activitatea fungicida s-a determinat dupa
lipsa cresterii fungilor la o insdmantare repetatd pe
geloza Saburo. Concentratia minima de inhibitie si
concentratia minimd fungicida s-a constatat pentru
dilutii foarte mari, aflate la limita 1: 32786.

Concluzie

Betametazona si ciprofloxacind nu interfereaza
actiunea antimicoticd a econazolului. Aceste asoci-
eri pot fi precdutate pentru studii farmaceutice sub
formd de amestecuri mecanice pentru demonstrarea
compatibilitatii fizico-chimice.
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COMBINATII COORDINATIVE ALE DERIVATILOR
S-METILTIOSEMICARBAZONEI ALDEHIDEI SALICILICE CU PD(II)

COORDINATION COMPOUNDS OF THE S-METHYLSALICYLALDEHYDE
THIOSEMICARBASONES DERIVATIVES WITH PD(II)

Elena Jora

Catedra Chimie generald, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Tiosemicarbazonele reprezinta un grup de reactivi
organici utilizati pe scara larga in calitate de liganzi in
chimia coordinativa. Importanta lor consta in faptul
ca printre ele au fost gésiti reprezentanti, care posedd
proprietati medicobiologice valoroase sau reprezinta
catalizatori activi. In rezultatul cercetirilor stiintifice
a fost stabilit cd coordinarea tiosemicarbazonelor in
sfera unor metale deseori nu numai amplificd, dar
chiar face sd apara proprietati valoroase. Astfel, une-
le tiosemicarbazone inactive in stare liberd, formeaza
substante biologic active dupa reactiile de coordina-
re cu ionii metalici. Multi dintre compusii complecsi
obtinuti posedd proprietiti farmacodinamice impor-
tante, cu un spectru larg de utilizare in chimiotera-
pie in calitate de agenti antimicrobieni, antitumorali,
antimicotici etc. In rezultatul complexdrii reactivilor
organici cu ionii metalelor are loc redistribuirea den-
sitatii electronice in metal si in molecula reactivului
organic, se formeaza noi legdturi care conferd compu-
sului complex proprietati fizice si chimice deosebite de
cele ale produsilor initiali. Este cunoscut faptul ca atat
tiosemicarbazonele cat si combinatiile lor complexe cu
ionii unor metale au activitate antitumorala, antimala-
rica, antibacteriana. Activitatea antileucemica a tiose-
micarbazonelor se manifestd in urma reactiei acestora
cu acizii nucleici, conductind la inhibarea integrala a
sintezei ADN si blocarea in acelasi timp a ionilor can-
cerigeni cu care formeaza chelati. Influenta geometri-
ei ligandului, structurii lui electronice, capacitatii de
complexare, tendintei ionului spre formarea complec-
silor cu 0 anumita stereochimie si a tuturor posibilelor
transformari configurative, tautomerice, red-ox asu-
pra proprietatilor produsului final oferd posibilitate
de a cduta reactivi organici eficienti in rdndul tiose-
micarbazonelor. Prezenta si topologia grupei functi-
onale din componenta carbonilica poate oferi noduri
de coordinare suplimentare, care combinindu-se cu

proprietitile de coordinare ale fragmentului tiosemi-
carbazidic dau nastere la liganzi tri- sau tetradentati.
Dezvoltarea vertiginoasa a tehnologiilor moderne de-
vine posibild numai atunci cind sunt disponibile mate-
riale noi, cu structuri si proprietéti prestabilite si care
pot oferi activitati utile. Astfel, prin modelarea speciei
organice poate fi influentata structura, aranjarea unita-
tilor moleculare in spatiu si proprietatile materialelor
finale.

Materiale si metode

In calitate de sare initiald a Pd(II) a fost folosita clo-
rura de paladiu din care a fost obtinut tetracloropala-
datul de potasiu. S-metiltiosemicarbazonele aldehidei
salicilice substituite au fost obtinute prin reactia de
condensare a tiosemicarbazidei S-metilate cu aldehida
salicilicd substituitd in pozitia 5 ( CH,-S-H,LX, X=H,
Cl Br). Toate substantele au fost obtinute din surse co-
merciale. Datele cristalografice de bazd au fost obtinute
la difractometru KUMA KM4CCD la 120 K (Polonia).

Rezultate

Substantele separate reprezintd compusi coordina-
tivi ai paladiului, in care raportul molar de combina-
re Pd:L se pdstreazd 1:1, ca si in cazul descris pentru
derivatul tiosemicarbazonei aldehidei nesubstituite.
Culoarea si forma cristalelor nu se deosebesc esential
de cele relatate pentru [Pd(CH,-SLH)CI]-H,O, in care
ligandul organic se coordineaza in jurul paladiului cu
setul de atomi O,N,S. In compusii obtinuti se pastreaza
acelas mod si acelas raport de coordinare al ligandului.
Compusii sunt suficient de bine solubili in solventi or-
ganici pentru a putea fi testati in calitate de catalizatori
in reactia Suzuki-Miyamura.

Concluzii

Introducerea substituentului in pozitia 5 a aldehi-
dei salicilice nu schimba raportul molar de combinare
(Pd:L = 1:1) si nu modificé esential proprietitile fizice
si solubilitatea compusilor.
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STUDIUL COMPATIBILITATII FIZICO-CHIMICE A IZOHIDRAFURALULUI,
METILURACILULUI SI BENZOCAINEI PRIN METODA HPLC

THE STUDY OF PHYSICAL AND CHEMICAL COMPATIBILITY OF IZOHYDRAFURAL,
METHYLURACIL AND BENZOCAINE BY HPLC METHOD

Elena Donici', Livia Uncu!, Viorel Prisacari 2

!Catedra Chimie farmaceutici si toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;

*Catedra Epidemiologie, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova.

Obiectivul studiului

La etapa de preformulare a unui medicament nou,
combinat, sunt esentiale studiile de compatibilitate a
principiilor activi pentru a estima posibilitatea inclu-
derii acestora in aceiasi formd farmaceuticd. Scopul
acestei lucrari a fost de a investiga compatibilitatea fi-
zico-chimicd a amestecului mecanic solid, cu continut
de Izohidrafural, Metiluracil si Benzocaina prin me-
toda cromatografiei lichide de inaltd performanta
(HPLC).

Material si metode

Pentru cercetare s-a utilizat cromatograful de li-
chide Agilent Technologies 1220 Infinity LC. Separarea
cromatograficd a fost realizata pe coloana cromatogra-
fica C-18 cu dimensiunile 5.0x300 mm, mirimimea
particulelor 2.6 pm. Ca fazd mobild s-a folosit ames-
tecul de acetonitril:apa (40:60), la un debit de 0,4 ml/
min, cu detectia UV la 260 nm.

Rezultate

In aceste conditii de cromatografiere s-a obtinut
cromatogramele pentru fiecare substantd medica-
mentoasd standardd, precum s§i cromatograma ames-
tecului de Metiluracil, Izohidrafural si Benzocaina.

De asemenea s-a efectuat si dozarea fiecarei substan-
te medicamentoase separat si in amestec in aceleasi
conditii de cromatografiere. In rezultat, nu s-au pre-
zentat modificari ale timpului de retentie si nici a
concentratiei substantelor medicamentoase din ames-
tec in comparatie cu substantele standard. Timpul de
retentie obtinut pentru Metiluracil este 0.64, pentru
Izohidrafural 0.83 si pentru Benzocaina 1.31. Cro-
matograma amestecului are trei picuri, cu timpii de
retentie pentru Metiluracil 0.64, pentru Izohidrafural
0.82 si pentru Benzocaina 1.28. Concentratiile deter-
minate pentru fiecare substanta medicamentoasa se-
parat: pentru Metiluracil 101.8% , pentru Izohidrafural
99.6% si pentru Benzocaina 99.8%. Concentratiile de-
terminate pentru aceleasi substante medicamentoase,
insd aflate in amestec: pentru Metiluracil 101.7%, pen-
tru Izohidrafural 99.2% si pentru Benzocaina 99.5%.

Concluzie

S-a cercetat compatibilitatea fizico-chimicd a Izo-
hidrafuralului, Metiluracilului si Benzocainei prin
metoda HPLC. Rezultatele obtinute au demonstrat
ca substantele sunt compatibile fizico-chimic si pot fi
combinate in aceeasi forma farmaceutica.
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EVALUAREA ACTIVITATII ANTIFUNGICE A UNOR NOI 2-((4-CLOROFENO-
XI)METIL)-N-(ARILCARBAMOTIOIL)BENZAMIDE

THE ANTIFUNGAL ACTIVITY EVALUATION OF NEW 2-((4-CHLOROPHENOXY)
METHYL)-N-(ARYLCARBAMOTHIOYL) BENZAMIDES

Alexandru Vasile Missir', Carmen Limban', Mariana Carmen Chifiriuc? Lia Mara Ditu?,
Laurentiu Morusciag', Diana Camelia Nuta'

'Disciplina de Chimie farmaceuticd, Facultatea de Farmacie , Universitatea de Medicind si Farmacie “Carol Davila’,
str. Traian Vuia, nr. 6, cod 020956, Bucuresti, Roménia
“Departamentul de Microbiologie, Facultatea de Biologie, Universitatea din Bucuresti, Aleea Portocalelor,
nr. 1-3, 060101, Bucuresti, Romania

Obiectivul studiului

Au fost proiectati, obtinuti si caracterizati noi
derivati ai tioureei, in scopul evaluarii activitatii an-
tifungice.

Materiale si metode

Acidul 2-(4-clorofenoximetil)benzoic a fost re-
fluxat cu clorurd de tionil, obtindndu-se clorura de
2-(4-clorofenoximetil)benzoil, care a reactionat cu tio-
cianatul de amoniu. Izotiocianatul de 2-(4-clorofeno-
ximetil)benzoil rezultat, a fost tratat cu amine primare
pentru a obtine noi derivati ai N-[2-(4-clorofenoxime-
til)benzoil|-tioureei N’-fenil substituite.

Pentru evaluarea actiunii antifungice s-au utilizat
6 tulpini de levuri izolate din surse industriale, 9 tul-
pini de levuri izolate din mediul clinic §i 11 tulpini de
fungi filamentosi izolati in urma procesului de control
microbiologic al unor produse alimentare. Activitatea
antifungica s-a testat calitativ, printr-o metoda difuzi-
metricd adaptata. Analiza cantitativa s-a realizat prin
metoda microdilutiilor seriale binare in mediu lichid.
Studiul efectului sinergic al unor antifungice cu benza-
midele nou sintetizate s-a realizat prin metoda E-Test.

Rezultate

In urma screening-ului calitativ al activitatii anti-
fungice a noilor bezamide testate pe levuri, s-a obser-
vat cd eficienta acestora a variat in functie de specia tes-
tata si de compus. Dintre tulpinile industriale, cea mai
sensibila specie levurica s-a dovebit a fi Debariomyces
hansenii. Sensibile au fost §i majoritatea tulpinilor cli-
nice de Candida albicans. In metoda calitativa de de-

terminare a activitatii noilor compusi asupra tulpinilor
de fungi filamentosi, s-au observat modificari ale ca-
racterelor de culturd, in sensul aparitiei unor colonii
de dimensiuni mai reduse, ca urmare a afectarii gra-
dului de dezvoltare si de maturare a hifelor miceliene.

In determinarea cantitativa a activitatii antifungice
prin stabilirea concentratiei minime inhibitorii (CMI),
in cazul levurilor, rezultate moderat vizibile s-au ob-
servat la unele specii de Candida albicans, compusii
cei mai activi fiind selectati pentru testarea efectului si-
nergic cu antifungice standard, prin metoda E-Test. In
cazul testarii pe tulpinile fungice de Aspergillus niger,
pentru determinarea valorii CMI, s-a observat faptul
cd, in prezenta unora dintre compusi, la concentratii
mai mari, are loc persistenta miceliului primar si intar-
zierea fenomenului de maturare a miceliului secundar
si de sporulare, precum si aparitia de corpi micelieni
modificati.

In cazul metodei E- Test, combinarea flucitozinei
cu unii dintre compusi, a crescut gradul de sensibili-
tate al celulelor de Candida albicans la actiunea anti-
micoticului.

Concluzii

Au fost sintetizati si caracterizati prin spectrome-
trie IR, RMN si prin analiza elementald noi derivati
ai benzamidei. Rezultatele testdrii actiunii antifun-
gice sugereaza ca acesti compusi ar putea fi folositi in
terapeutica.

Studiile au fost finantate prin contractul
13/23.12.2013 din competitia ,,N. Testemitanu”
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STUDIUL MODIFICARII ACTIVITATII AMINOPEPTIDAZELOR
TRANSMEMBRANARE SUB ACTIUNEA ANTIBIOTICELOR

THE STUDY OF ACTIVITY MODIFICATION OF TRANSMEMBRANE AMINOPEPTIDASES
UNDER THE ANTIBIOTICS’ ACTION

Inessa Borsciova', Livia Uncu', Svetlana Lozovanu®

!Catedra Chimie farmaceutici si toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
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Obiectivul studiului

Digestia membranara a fost descoperitd de ca-
tre academicianul A.M. Ugolev inca in anul 1958 si
este caracterizata in special de prezenta si localizarea
fermentilor absorbiti din cavitatea intestinald. Unul
dintre fermenti, care participa in digestia membranara
este aminopeptidaza M. Aceasta enzima prezinta o cla-
sa vasta de peptidhidrolaze. Sunt cunoscute mai multe
tipuri de peptide si tripeptide, ce asigura o specificitate
larga si o afinitate sporita fatd de substrat a peptidhi-
drolazelor. Ca exemplu poate servi enzima Glicin- L-
leicindipeptidaza. Reiesind din cele expuse, scopul
studiului a fost investigarea activitatii a 2 fermenti in-
testinali, care sunt implicati in etapele finale ale hidro-
lizei proteinelor — aminopeptidaza M si Glicin- L- lei-
cindipeptidaza pe fundal de utilizare a doud preparate
antibacteriene: ampicilind si metronidazol.

Material si metode

Experimentele au fost efectuate pe sobolani timp
de 3 si 5 zile. S-au folosit 30 de sobolani Wistar,
substantele ampicilina (SRL’Organic”, Rusia), metroni-
dazol (SRL ,,Uzina chimico-farmaceuticd din Irbitsk’,
Rusia). Activitatea aminopeptidazei M a fost determi-

natd dupd metoda Farr. Determinarea activitatii gli-
cil-L- leicindipeptidazei a fost efectuata dupa cresterea
continutului de glicina. Incubarea tuturor probelor a
fost petrecuta la temperature 37 °C timp de 10 minute.

Rezultate

Activitatea specificda a aminopeptidazei M si gli-
cil-L-leicindipeptidazei in mucoasa intestinului sub-
tire (umol/min/g) a crescut, iar activitatea lor generala
( pmol/min) pe parcela intestinului nu s-a schimbat.
Dupa administrarea antibioticelor timp de 5 zile ac-
tivitatea specifica a aminopeptidazei M in mucoasa
portiunii proximale a intestinului subtire a crescut.
Activitatea sumard a ambelor enzime in chimul intes-
tinului subtire si al colonului ( pmoli/min la o portiune
de colon ) a fost ridicatd atat dupd administrarea an-
tibioticelor timp de trei zile, cat si dupd cinci zile de
utilizare.

Concluzii

Ampicilina si metronidazolul cauzeaza distorsiuni
a structurii si a indicilor functionali ale intestinului
sobolanilor, care sunt mai pronuntate la a treia zi de
administrare a acestora.
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NOI N-(2-DIALCHILAMINOETIL)-BENZANILIDE CU POTENTIALA
ACTIUNE ANTIPSIHOTICA

NEW -(2-DIALKYLAMINOETHYL)-BENZANILIDES WITH POTENTIAL
ANTIPSHYCHOTIC ACTION

Diana Camelia Nutd', Simona Negres', Anca Buzescu', Sergiu Parii?,
Carmen Limban', Cornel Chirita'

! Universitatea de Medicina si Farmacie ,,Carol Davila” Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roménia
?Centrul Stiintific in Domeniul Medicamentului, IP USMF , Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Scopul acestui studiu a fost sinteza, caracterizarea
fizico-chimicd, determinarea toxicitatii si cercetarea
efectului antipsihotic al unor noi compusi din clasa
N-(2-dialchilaminoetil)benzanilidelor, stiind ci ben-
zamidele reprezinta o clasd importantd de agenti an-
tipsihotici atipici cu mare afinitate pentru receptorii
dopaminergici D2.

Material si metode

Compusii au rezultat in urma unei sinteze in 3 eta-
pe, care consta intr-o reactie de alchilare a unor amine
aromatice cu clorhidrat de N-(2-cloretil)-N,N-dialchi-
lamina, folosind ca mediu de reactie toluenul anhidru
si captator de hidracid, carbonatul de sodiu, urmata de
reactia anilinelor intermediare cu diferite cloruri ale
acizilor aromatici printr-o reactie de condensare Scot-
ten- Baumann, desfsuratd in toluen anhidru, in pre-
zenta trietilaminei. Amidele rezultate se transforma in
clorhidrati prin tratarea lor cu solutie etericd de HCI
la rece. Compusii finali, obtinuti sub forma de clorhi-
drati, au fost caracterizati prin proprietitile lor fizice si
spectrale (IR, RMN). Pentru determinarea toxicitatii
acute a fost folosita metoda “up and down” care per-
mite o estimare a intervalului in care se gaseste DL50,
iar pentru cercetarea actiunii antipsihotice a benzani-
lidelor nou-sintetizate, am utilizat testului actometriei
si testului platformei la animale cu sindrom hiperdo-
paminergic indus prin administrare de selegilina.

Rezultate
Au fost sintetizate si analizate patru noi N-(2-
dialchilaminoetil)-benzanilide (clorhidrati), care au

fost caracterizate fzico-chimic si spectral, punindu-se
in evidenta identitatea si puritatea acestor compusi:

N-(2-dietilaminoetil)-N-(3-clorofenil)-4-metil-
benzamida (clorhidrat) (C1)

N-(2-dimetilaminoetil)-N-(3-clorofenil)-2-cloro-
benzamida (clorhidrat) (C2)

N-(2-dimetilaminoetil)-N-(3-trifluorometilfenil)-
benzamida (clorhidrat) (C3)

N-(2-dietilaminoetil)-N-(2,6-dimetilfenil)-3-fluo-
ro-5-trifluorometilbenzamida (clorhidrat) (C4)

Valorile DL50 inregistrate au variat intre 130,29
mg/kg si 274 mg/kg.

Dintre compusii investigati, se constata ca C2, C3
si C4 protejeazd animalele fata de stimularea prin se-
legilina. La doza administratd, hiperactivitatea moto-
rie indusa de selegilind este antagonizata semnifica-
tiv de catre compusul C3. Efectul selegilinei asupra
curiozitatii si capacitatii de explorare este antagonizat
de catre toti cei trei compusi.

Concluzii

Compusii sintetizati si testati dovedesc ca au un
profil molecular favorabil aparitiei efectului antipsiho-
tic, dovedindu-se benefica substitutia cu grupe CF, la o
distanta de trei atomi de fata de grupa amidicd, asema-
nator antipsihoticelor clasice din clasa fenotiazinelor,
trifluperazina si triflupromazina. In plus se confirma
si prin testele efectuate ca grupa trifluorometil poten-
teaza in general actiunea farmacologicd a substantelor
medicamentoase din clasa antipsihoticelor.

Studiile au fost finantate prin contractul
13/23.12.2013 din competitia ,,N. Testemitanu”
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MEDICAMENTE COMBINATE UTILIZATE IN TRATAMENTUL
HIPOACUZIEI NEUROSENZORIALE

COMBINED DRUGS USED TO TREAT SENSORINEURAL HEARING LOSS

Livia Uncu', Alina Gadirca ', Parii Sergiu %, Vislouh Oxana 2, Suvorchina Olga ?

!Catedra Chimie farmaceutici si toxicologica, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Centrul Stiintific in domeniul Medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova.

Introducere

In prezent, peste 200 de milioane de oameni de pe
globul pamantesc sufera de deficiente de auz, iar in Re-
publica Moldova peste 2000 de copii si peste 10 000 de
adulti sunt diagnosticati cu surditate neurosenzoriala.
Dificultatea identificdrii mecanismului de aparitie a
acestei afectiuni a determinat imposibilitatea stabili-
rii, pana in prezent, a unui tratament eficient, care sa
asigure cu certitudine o recuperare auditiva satisfaca-
toare dupd administrare. Astfel se impune necesitatea
realizarii unor noi cercetari in vederea perfectionarii
strategiei terapeutice a sindromului de hipoacuzie ne-
urosenzoriala.

Scopul studiului

Identificarea grupelor de preparate utilizate in pre-
zent in tratamentul hipoacuziei neurosenzoriale si
evaluarea arsenalului de medicamente combinate cu
aceasta destinatie prezente pe piata farmaceutica.

Material si metode

Analiza nomenclatoarelor de medicamente din 3
tari (Republica Moldova, Romania, Rusia) si analiza
datelor din literatura de specialitate.

Rezultate

In urma analizei datelor din literatura de specia-
litate am constatat cd tratamentul hipoacuziei neu-
rosenzoriale include preponderent citeva grupe de
preparate: vasodilatatoare, nootrope, antiinflamatoa-

re, antioxidanti. Pe piata farmaceutica a Republicii
Moldova grupul nootropelor ocupa doar 1,22% din
totalul de medicamente, iar dintre acestea doar 0,4%
sunt autohtone. Dintre substantele cerebrovasculare
utilizate in tratamentul hipoacuziei neurosenzoriale
in Nomenclatorul RM se regasesc doar 47 denumiri
comerciale, ceea ce constituie 0,74% din total. Insa
cota parte a preparatelor combinate este mult mai
scazutd. Astfel, o singurd asociere dintre 2 substante
medicamentoase din aceste grupe este prezentd in 5
denumiri comerciale, dintre care doar 1 apartine unui
producitor autohton (Eurofarmaco). In Nomenclato-
rul Romaniei combinatii medicamentoase dintre noo-
trope si vasodilatatoare cerebrale nu au fost depistate,
iar in Nomenclatorul Rusiei am intilnit doar 2 astfel de
combinatii sub 7 denumiri comerciale.

Concluzii

Hipoacuzia neurosenzoriald congenitala raméane o
maladie destul de frecventd, care necesitd o conduita
de tratament specificd, in special combinatd, care ar
conduce la sporirea hemodinamicii in regiunea ure-
chii interne, ameliorarea metabolismului si stimularea
analizatorului auditiv. Astfel de factori, ca incidenta
sporitd a acestei afectiuni, patogenia multifactoriald
precum si lipsa unui sortiment suficient de preparate
utilizate in acest scop accentueaza necesitatea unor noi
studii in vederea elabordrii unui preparat combinat
pentru tratamentul hipoacuziei neurosenzoriale.
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ANALIZA FOTOMETRICA A FE IN FORME FARMACEUTICE SOLIDE
PHOTOMETRICAL ANALYSIS OF FE IN SOLID DOSAGE FORMS

Vasile Oprea' , Constantin Cheptanaru', Vladimir Valica®?

! Catedra Chimie generald, IP USMF «Nicolae Testemitanu», Republica Moldova;
?Catedra Chimie farmaceutic si toxicologicd, IP USMF «Nicolae Testemitanu», Republica Moldova.
* Centrul Stiintific in Domeniul Medicamentului, IP USMF «Nicolae Testemitanu», Republica Moldova.

Deficienta de fier duce la scaderea nivelului hemo-
globinei si astfel apare anemia feripriva. In acest caz
medicii recomanda utilizarea preparatelor medica-
mentoase si fier sub forma de sdruri feroase (gluconat,
sulfat, fumarat feros etc.) in diferite forme farmaceuti-
ce. In acesta situatie elaborarea metodelor de analiza a
fierului cu scopul asigurarii calitdtii formelor farmace-
utice ramane actuald.

Obiectivul studiului

Elaborarea unei metode de analiza fotometrica a Fe
in forme farmaceutice solide cu ajutorul acidului sul-
fosalicilic prin metoda adaosului standard.

Materiale si metode

In calitate de obiect de studiu au servit comprima-
tele de Feroplect cu continut de heptahidrat al sulfatu-
lui de fier ca substanta activd, solutie standard ( 0,05
mg/ml ) de fier (II ). Aparataj utilizat: spectrofotome-
trul Agilent 5483, fotoelectrocolorimetrul KOK-2MIT
la lungimea de unda de 400 nm, folosind cuve cu gro-
simea stratului de absorbtie de 1 cm. Datele experi-
mentale au fost analizate statistic.

Rezultate

Fierul (II) nu formeazd complecsi cu acidul sulfo-
salicilic, deaceea in mediul acid se poate determina Fe
(ITI) in prezenta Fe (II). In mediu bazic insi Fe (II)
usor se oxideaza pind la Fe (III). Din aceasta cauza in
mediu bazic cu ajutorul acidului sulfosalicilic se deter-

mind fotometric atat Fe (II), cét si continutul sumar a
Fe (II) si Fe (IIT) in solutie.

Comprimatele de Feroplect contin in calitate de
substante active heptahidratul sulfatului de fier (II) cu
masa de 50 mg (echivalentul fierului (IT) cu masa de 10
mg) si acid ascorbic cu masa de 30 mg. In lucrarea dati
a fost studiata posibilitatea determinarii fotometrice a
fierului in feroplect cu ajutorul acidului sulfosalicilic
prin metoda adaosului standard. Spectrul de absorbtie
a compusului complex a Fe (III) cu acidul sulfosalici-
lic in mediu bazic a fost inregistrat cu ajutorul spec-
trofotometrului, iar absorbantele solutiilor de analizat
s-au masurat cu ajutorul fotoelectrocolorimetrului de
marca KPK-2MII la lungimea de unda de 400 nm, fo-
losind cuve cu grosimea stratului de absorbtie de 1 cm.

Experientele preventive au demonstrat cd atat solu-
tia de analizat a feroplectului, cat si solutia standard a
Fe (II) cu acidul sulfosalicilic in medii bazic formeaza
unul si acelasi compus complex, care are maximul de
absorbtie a radiatiei electromagnetice la lungimea de
unda de 416 nm.

Metoda spectrofotometrica a adaosului standard a
facut posibild determinarea concentratiei necunoscute
sau masei substantei de analizat in doud variante: me-
toda de calcul si metoda graficd. Rezultatele experien-
telor au fost supuse analizei statistice.

Concluzii

Cu ajutorul acidului sulfosalicilic prin metoda ada-
osului standard a fost elaboratd metoda determinarii
fotometrice a fierului in comprimate de Feroplect.
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DOZAREA FLAVONOZIDELOR PRIN METODA HPLC
QUANTITATIVE DETERMINATION OF FLAVONOSIDS BY HPLC METHOD

Livia Uncu', Maria Cojocaru-Toma’, Doinita Pascan', Oxana Vislouh?, Olga Suvorchina®

!Catedra Chimie Farmaceutica si Toxicologicd, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova;
Centrul Stiintific in domeniul medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Catedra Farmacognozie si botanica farmaceutica, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Retentia in cromatografia de lichide este un pro-
ces complex, care implica interactiuni ale speciilor din
proba injectata atit cu faza mobild, cit si cu faza stati-
onard. Cunoasterea mecanismului dupa care se desfa-
soara procesul de retentie are ca prim avantaj pentru
analist posibilitatea predictiei acestuia si mai ales ale-
gerea acelor conditii experimentale pentru atingerea
unor selectivitati maxime intre analiti. Metoda HPLC
prezinta avantaje fatd de alte metode de analiza deoa-
rece se poate efectua simultan atat identificarea cit si
analiza cantitativa a substantelor. Printre avantajele
acestei metode mai sunt precizia, sensibilitatea, capa-
citatea de a médsura componentele individuale intr-un
amestec, buna separare a tuturor compusilor. Croma-
tografia de lichide de inalta performanta (HPLC) a
fost propusa ca o metoda pentru determinarea flavo-
nozidelor in seminte de armurariu (Silybi fructus), in
flori de galbenele (Calendulae flores), in parti aeriene
de menta (Menthae piperitae folia seu herba) in parti
aeriene de turita (Agrimoniae herba) si in radacini de
tataneasd (Simphyti radices).

Materiale si metode

Cromatograf HPLC Shimadzu LC-20AD, coloana
Phenomenex C-18, 150 x 4,6 mm, 5 um, prevazutd cu
o precoloana de aceeasi tip, de 5 mm lungime. Faza
mobild izocratica a fost formata din 90% metanol si
10% apa purificata si s-a introdus in coloand cu un de-
bit de 1 ml/minut. Pentru analiza au fost utilizate ex-
tracte hidroalcoolice din produsele vegetale: seminte
de armurariu, flori de gélbenele, pérti aeriene de men-
td, parti aeriene de turitd radacini de titaneasd. Au fost
utilizate standarde de flavonozide - hiperozida, ruto-
zid4, luteoling, silibinind, qvercetina.

Resultate

Au fost selectate conditii de separare cromatografi-
ca pentru fiecare produs, care au fost unificate pentru
a putea fi utilizate la determinarea flavonozidelor in
toate extractele luate in studiu. Au fost obtinute cro-
matogramele extractelor hidroalcoolice a produselor
studiate in conditii similare cu cele ale substantelor de
referintd. Au fost evaluate valorile timpilor de retentie
pentru picurile standardelor de referinta, pentru faci-
litarea identificarii acestor substante pe cromatogra-
mele extractelor. Au fost evaluate ariile picurilor prin-
cipale ale cromatogramelor extractelor in comparatie
cu ariile picurilor substantelor de referinta. In extrac-
tul din rddacinii de titineasd continutul total de fla-
vonoide maximal se regdseste in recalcul la luteolina
(4,9 - 5,5%); in extractul din parti aeriene de turitd
continutul total de flavonoide maximal se regéaseste in
recalcul la rutozida (1,8 - 2,2%); in extractul din flori
de calenduld continutul total de flavonoide maximal
se regaseste in recalcul la rutozida (1,9%); in extractul
din seminte de armurariu continutul total de flavonoi-
de maximal se regaseste in recalcul la rutozida (2,2%);
in extractul din parti aeriene de mentd continutul total
de flavonoide maximal se regaseste in recalcul la ruto-
7id4 (6,8 — 6,9%).

Concluzie

Extractele hidroalcoolice din produsele vegetale
studiate prezinta concentratii totale insemnate de fla-
vonozide, evidentiate de analizele HPLC in raport cu
standardele de referinta. Distingem un continut spo-
rit de flavonoide in partile aeriene de mentd, urmat
de semintele de armurariu, apoi florile de calendula,
partile aeriene de turita, si cea mai mica cantitate de
flavonoide se regdsesc in semintele de armurariu.
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SCREENING TOXICOLOGIC ASUPRA UNUI NOU COMPUS
ANTIMICOBACTERIAN, DERIVAT AL 5-ARIL-2-TIO-1,3,4-OXADIAZOLULUI

THE TOXICOLOGICAL SCREENING ON A NEW ANTI-MYCOBACTERIAL COMPOUND,
DERIVED OF 5-ARYL-2-THIO-1,3,4-OXADIAZOLE

Florica Nicolescu', Andrei Uncu?, Cornel Chirita', Robert Ancuceanu', Corina Ionita’,
Livia Uncu?, Simona Negres', Macaev Fliur®, Vladimir Valica®

'UMF “Carol Davila” Bucuresti, Facultatea de Farmacie
?Catedra Chimie farmaceutica si toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova;
*Laboratorul de Sintezé organica, Institutul de Chimie a Academiei de Stiinte, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Tuberculoza reprezintd o problemd majora de sa-
ndtate publica. Testarea unor substante active noi, cu
potential antimicobacterian, constituie un obiectiv
prioritar al cercetarii stiintifice la nivel mondial. In
acest studiu, ne-am propus ca obiectiv, investigarea
profilului toxicologic al unui compus nou sintetizat:
2-(propiltio)-5H-[1,3,4]-tiadiazol[2,3-b] quinazolin-
5-ona, care a demonstrat o activitate antimicobacteri-
and remarcabild in vitro.

Material si metode

Determinarea toxicitatii compusului de testat a
fost realizata prin doud metode: in vitro (inhibitie pe
celula vegetald) si in vivo (soareci albi, masculi, susa
NMRI). Testarea toxicitatii in vitro s-a realizat prin
testul Triticum, care constd in determinarea dilutiei
maxime active a substantei studiate, care in functie de
durata de actiune influenteaza alungirea radiculara si
filmul cariochinetic. S-au folosit cariopse de Triticum
vulgare Mill, soiul Dropia, familia Poaceae. Pentru de-
terminarea toxicitatii acute in vivo, s-au utilizat doud
metode care au vizat doud aspecte: incadrarea sub-
stantei de testat in clasele de toxicitate ale Sistemului
Global Armonizat (GHS, Global Harmonized System
- conform ghidului OECD 423) si stabilirea DL, La

sfarsitul experimentului, animalele au fost sacrificate si
s-au recoltat probe de sange pe care s-au efectuat exa-
mene hematologice si biochimice. Pentru realizarea
examenului histopatologic, au fost recoltate fragmente
de organe fixate ulterior in solutie 10% formaldehida.
Sectiunile histologice au fost colorate prin metoda he-
matoxilind-eozina.

Rezultate

Rezultatele experimentale efectuate pe celula vege-
tala, au evidentiat o relatie liniard: concentratie — efect
inhibitor al alungirii radiculare. Determinarea toxici-
tatii in vivo, ne-a permis incadrarea substantei de tes-
tat in clasele de toxicitate prevazute de ghidul OECD
423, pentru determinarea toxicitatii acute.

Concluzii

Cercetarile privind toxicitatea compusului nou sin-
tetizat: 2-(propiltio)-5H-[1,3,4]-tiadiazol[2,3-b] qui-
nazolin-5-ona, vor permite stabilirea dozelor eficace
pentru investigarea profilului farmacologic la animale
de laborator.

Studiile au fost finantate prin proiectul
14/ 23.12.2013 din competitia ,,N. Testemitanu”.
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APLICAREA METODEI HPLC IN CADRUL LABORATORULUI ANALIZA,
STANDARDIZARE SI CONTROLUL MEDICAMENTELOR A CENTRULUI
STIINTIFIC IN DOMENIUL MEDICAMENTELOR

HPLC METHOD APPLICATION IN LABORATORY OF ANALYSIS, STANDARDIZATION AND
CONTROL OF MEDICINES OF THE SCIENTIFIC CENTER IN THE FIELD OF MEDICINAL

Oxana Vislouh, Olga Suvorchina, Ecaterina Mazur, Livia Uncu, Vladimir Valica

Laboratorului Analizd, Standardizare si Controlul Medicamentelor, CSDM, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Laboratorul Analizd, standardizare si controlul
medicamentelor (LASCM) functioneaza in cadrul
Centrului stiintific in domeniul medicamentului al
Universitétii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu”, care a fost fondat prin ordinul Minis-
terului Sdnatatii si Protectiei Sociale la 14 octombrie
2006. Directiile de bazd in activitatea laboratorului
sunt: elaborarea metodelor de analiza pentru substan-
te medicamentoase si forme farmaceutice; elaborarea
si optimizarea metodelor HPLC de dozare a unor sub-
stante medicamentoase in medii biologice; studii de
compatibilitate a principiilor activi in forme farma-
ceutice; studiul compusilor biologic activi din diferi-
te specii de plante; studiul proprietatilor antioxidante
ale plantelor si produselor extractive in dependenta
de compozitia lor chimicd; elaborarea monografiilor
farmacopeice pentru forme farmaceutice noi in baza
studiilor farmaceutice efectuate; validarea metodelor
de analizd si standardizare a medicamentelor; studii
de bioechivalentd; studii de stabilitate pentru substan-
te medicamentoase si forme farmaceutice prin metoda
clasica si prin metoda acceleratd. Obiectivul acestei lu-
crari a fost evaluarea cercetérilor prin metoda HPLC
in cadrul LASCM in anul 2013.

Materiale si metode
Cromatograf HPLC Shimadzu LC-20AD, coloana
Nucleosil C-18, 150 x 4,0 mm, 5 pm, prevazuta cu o

precoloana de aceeasi tip, de 5 mm lungime; spec-
trofotometru UV-VIS Agilent 8453; spectrometru de
absorbtie atomica Thermo Scientific serie iCE 3000;
balanta electronica OHAUS; reagenti si solventi in
conformitate cu cerintele Farmacopeei Europene.

Resultate

Pe parcursul anului 2013 in cadrul LASCM s-au
efectuat investigatii la urmatoarele teme de cercetare:
Cercetarea farmaceuticd a unui nou produs antimi-
cobacterian”, “Metode fizico-chimice de dozare a fla-
vonoidelor in produse vegetale”, ,Validarea metodei
spectrofotometrice de dozare a beta-carotenului din
componenta preparatului EUROSEPT”, ,,Studii in ve-
derea elaborarii medicamentelor combinate pentru
tratamentul otomicozelor”, ,Validarea metodei HPLC
de dozare a pantotenului’, ,,Dozarea captoprilului in
capsule operculate pentru copii pri metoda HPLC”,
»Studii de compatibilitate a izohidrafuralului cu meti-

luracil, fluocinalona acetonid, benzocaing’.

Concluzie

Analizele prin HPLC executate in cadrul LASCM
au sta la baza cercetarilor din cadrul tezelor de docto-
rat si de licenta. In baza acestor cercetiri au fost publi-
cate 2 articole stiintifice si 27 de teze ale comunicarilor
la diferite foruri stiintifice nationale si internationale.
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SINTEZA SI CARACTERIZAREA UNOR DERIVATI DE ACILHIDRAZONE
CU NUCLEU DIBENZOI[A,D][7]ANULENIC

SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF NEW ACYLHYDRAZONE DERIVATIVES
WITH DIBENZO[A,D][7]JANNULENE MOIETY

Laura-Ileana Socea"’, Gabriel Saramet’, Cerasela Elena Gird', Bogdan Socea?,
Manuela Anda Radu-Popescu '

"Universitate de Medicind si Farmacie “Carol Davila”, Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roménia

2Universitate de Medicina si Farmacie “Carol Davila’, Facultatea de Medicind Generala, Bucuresti, Romania

Obiectivul studiului

Studiile din literatura de specialitate asupra com-
pusilor cu nucleu dibenzo[a,d][7]anulenic au relevat
numeroase aplicatii farmacologice ale acestora: ac-
tiunea psihotropd, de tip antidepresiv (Protriptilina,
Demexiptilina, Ciclobenzaprina etc.), antimicrobiana,
antihistaminicd (Ciproheptadina), antihipertensiva,
analgezica, antiinflamatoare, inhibitoare a metalo-
proteazelor, anticonvulsivd (Citenamida), antiaritmi-
cd, antitumorald, antiparazitard, etc. Potentialul bio-
logic al compusilor cu structurd acilhidrazonica este
complex, acestia prezentand un larg spectru de acti-
uni: analgezica, antiinflamatore, antimicrobiand, an-
ticonvulsiva, antidepresivd, antitumorald, antivirala,
vasodilatatore etc. Pornind de la aceste considerente
sinteza §i caracterizarea unor noi compusi acilhidra-
zonici cu nucleu dibenzol[a,d][7]anulenic prezintd un
real interes.

Material si metode
Noii compusi au fost sintetizati folosind procedee
clasice pornind de la 2-(5H-dibenzo[a,d][7]anulen-5-

il)acetohidrazida. Prin condensarea acesteia cu diverse
aldehide, in absenta catalizatorului, s-a obtinut o serie
de noi 2-(5H-dibenzo[a,d][7]anulen-5ilacetil)-hidra-
zone. Noii compusi sintetizati au fost caracterizati prin
IR, '"H-RMN,*C-RMN si analizd elementala.

Rezultate

2-(5H-Dibenzo[a,d][7]anulen-5ilacetil)-hidrazo-
nele sintetizate exista sub forma a doi izomeri de con-
formatie (axial si ecuatorial), interconvertibili prin in-
versia ciclului dibenzo[a,d][7]anulenic.

Concluzii

In concluzie in aceasta lucrare sunt descrise sinteza
si caracterizarea unor noi acilhidrazone cu nucleu 5H-
dibenzo[a,d][7]anulenic.

Mentiune: Aceastd lucrare este efectuatd in cadrul
Programului Operational Sectorial pentru Dezvolta-
rea Resurselor Umane (POSDRU), finantat din Fondul
Social European si Guvernul Roméniei prin contractul
nr. POSDRU/159/1.5/S/132395”

Bibliografie
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DETERMINAREA TERMENULUI DE VALABILITATE A FORMEI
EXTEMPORALE - PICATURI OFTALMICE COMPUSE

DETERMINATION OF VALADITY TERM OF THE MAGISRTAL MEDICINAL FORM -
COMPOSED EYE DROPS

Tatiana Stefanet’, Galina Cretu'
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Obiectivul studiului

Astazi, pe plan mondial, formele farmaceutice in-
dustriale (comprimate, capsule, supozitoare, unguen-
te, solutii injectabile in fiole etc.) constituie unele din
cele mai des utilizate, datoritda multiplelor avantaje pe
care le prezintd cat i a modului de fabricare sigur (in
cazul respectirii cerintelor GMP). In acelasi timp, desi
si-au pierdut din importanta de odinioara, raiman ac-
tuale si formele magistrale, in special cu scopul indi-
vidualizarii tratamentului unor categorii de pacienti,
cum ar fi spre exemplu copiii si varstnicii. Unul dintre
factorii importanti, ce determind calitatea remediilor
medicamentoase, preparate in farmacie ii revine orga-
nizdrii si efectudrii controlului intern. In prezent con-
trolul calitatii formelor medicamentoase extemporale
se desfisoard in conformitate cu cerintele ordinului
Ne 10 din 06.01.06 MSPS RM ,,Cu privire la suprave-
gherea calitatii formelor medicamentoase preparate in
farmacii” (Anexa 1). In acest ordin insa nu este stipulat
termenul de valabilitate a formelor farmaceutice ma-
gistrale.

Material si metode

Pentru cercetare a fost aleasd forma medicamen-
toasd — picaturi oftalmice compuse, preparatd in Sectia
Forme magistrale a Centrului farmaceutic universitar
»Vasile Procopisin”. Ca metoda de stabilire a termenu-
lui de valabilitate a fost propusd metoda determinarii
in timp real.

Scopul lucrarii

A fost elaborarea metodei optimale de analiza pen-
tru forma farmaceutica studiata si determinarea ter-
menului de valabilitate al acestea.

Rezultate
Forma farmaceutica extemporala aleasd pentru
cercetare are urmatorul continut:

Rp: Sol. Riboflavini 0,02% - 10 ml
Glucosae 0,2

Acidi ascorbinici 0,02

D.t.d.N 10

Forma studiata a fost preparatd conform cerintelor
prevazute de monografia farmacopeica ,,Picaturi oftal-
mice”. Metoda de analiza a formei respective a fost ela-
boratd reesinnd din structura chimica a substantelor
active ce intrd in componenta formei.

Pentru determinarea termenului de valabilitate
a formei studiate au fost preparate 3 serii de picaturi
oftalmice. Toate trei serii au fost analizate in confor-
mitate cu prevederile ordinului MSPS RM nr. 10 din
06.01.06. Au fost efectuate, urmatoarele tipuri de con-
trol a calitatii: aspect, pH-ulsolutiei, masa totald pe
recipient, precum si controlul chimic (identificarea si
dozarea ingredientelor).

Seriile preparate dupd analizd initiald au fost depo-
zitate in conditii obisnuite (temperatura 25°C + 2 °C si
umiditatea relativd 60% + 5%) si analizate conform ce-
rintelor enumerate mai sus cu periodicitatea de 7 zile.
Reiesind din cerintele FR X si Farmacopeei Europeane,
au fost elaborate metodele de analizi calitativa si canti-
tativd precum si alti parametri de calitate a picdturilor
oftalmice cercetate. S-au studiat posibelele modificari
ale indicilor calitativi si cantitativi a formei farmaceu-
tice in timp si s-a stabilit cd in decursul perioadei, in
care a fost pusa la pastrare forma medicamentoasa, nu
au aparut modificiri considerabile. In urma analizelor
efectuate si prelucrarii statistice a fost demonstrata ve-
ridicitatea metodelor elaborate si utilizate in cerceta-
rea respectivei formei farmaceutice.

Concluzii

In urma studiilor efectuate asupra formei farma-
ceutice extemporale — picaturi oftalmice compuse, s-a
ajuns la concluzia ca termenul de valabilitate, la pas-
trarea in conditii obisnuite, este cel putin 30 zile.
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ANALIZA SPECTRALA IN IR A UNUI NOU PRODUS ANTINEOPLAZIC
SUB FORMA DE LICHID IONIC

IR SPECTRAL ANALYSIS OF A NEW, ANTICANCER PRODUCT
IN A FORM OF IONIC LIQUID

Anastasia Macaeva, Livia Uncu

Catedra de Chimie farmaceutica si toxicologocd, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Moleculele, ce contin inele biciclice cu caracter
alifatic si cu un atom de nitrogen comun sunt destul
de raspandite intr-o multime de alcaloizi naturali. Sis-
temul inelar biciclic de 1-aza-biciclo-[1.3.3]-nonan,
de asemenea numit scheletul de izogranatanina, a
fost sintetizat pentru prima data de catre McElvain si
R. Adams prin condensarea lui Dieckmann in 1923.
Analogii eteroatomici de izogranatanind (4,6-dioxa-
1-azabiciclo[3.3.1]nonan) reprezinta un interes deo-
sebit din punctul de vedere stiintific ca substante cu
activitatea antineoplazicé. Deocamdatd, se cunoaste
un numdr limitat de brevete, care descriu structurile
pe baza a eterociclului de izogranatanina cu activitate
biologica. Obiectivul studiului este analiza spectrald
in IR a unui nou compus cu activitatea anticanceroa-
sd — clorura de 1-amino-5-(2-hidroxietil)-2,8-dioxa-
5-azoniabiciclo[3.3.1]-nonaniu sub formd de lichid
ionic.

Materiale si metode

Clorura de 1-amino-5-(2-hidroxietil)-2,8-dioxa-5-
azoniabiciclo[3.3.1]-nonaniu; spectrometru IR “Per-
kin-Elmer Spectrum 100 FT-IR".

Resultate
In laboratorul de sinteza organici al Institutului
de Chimiie a ASM a fost elaborata o metoda simpla,

rapida si ieftend de transformare a carbonitrililor in
saruri cuaternare ale eterilor ciclici de amine prima-
re sub forma de lichid ionic. Derivatii acestora pot
fi obtinuti prin reactii de metateza in apa a sdrurilor
cuaternare cu continut de anioni de clor cu KPF, sau
Li[Tf N]. Cu scopul demonstrarii structurii si pentru
identificarea substantei 1-amino-5-(2-hidroxietil)-
2,8-dioxa-5-azoniabiciclo[3.3.1]- nonaniu s-a inregis-
trat spectrul infrarosu, care ne oferd informatii despre
grupdrile functionale de bazd. Astfel, analiza spectrald
denota benzi de absorbtie ale gruparii eterice (1067.5,
1030.0 cm™), a gruparilor metilenice (1401.5, 1325.3-
1120.9 cm™'), a grupdrii NH, (3312.6 cm™), a legdtu-
rilor C-OH (3246.6, 3159.2 cm™), C-CI (821.9 cm™?),
precum si ale azotului cuaternar (2998.0, 2940.8,
2901.0 cm).

Concluzii

Studiul spectral in IR a unui nou compus cu ac-
tivitatea anticanceroasd — clorura de 1-amino-5-(2-
hidroxietil)-2,8-dioxa-5-azoniabiciclo[3.3.1]-nonaniu
sub forma de lichid ionic a pus in evidenta asa grupari
functionale ca: eterica, metilenica, aminica, legaturii
C-OH, C-Cl si azotul cuaternar. Aceste date confirma
structura compusului obtinut - a lichidului ionic, iar
spectrul obtinut poate servi pentru identificarea aces-
tui compus.
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ANALIZA SPECTROFOTOMETRICA A SOLUTIEI ETANOLICE
DE ISOCONAZOL NITRAT

SPECTROPHOTOMETRIC ANALYSIS OF ETHANOL SOLUTION
OF ISOCONAZOLE NITRATE

Marcela Matasari ', Ana Podgornii !, Vladimir Valica', Fliur Macaev?, Livia Uncu'

! Catedra Chimie farmaceutica si toxicologica, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova;
YInstitutul de Chimie a Academiei de Stiinte a Republicii Moldova, Chisinau, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Analiza spectrofotometricd a Isoconazolului nitrat
obtinut prin sinteza originala din lichidele ionice imi-
dazolice.

Terapia antimicoticd necesitd o actualizare con-
tinua, deoarece infectiile micotice ale pielii continud
a fi o problemd medicala importanta. Standardizarea
substantelor medicamentoase poate contribui la opti-
mizarea formelor farmaceutice antimicotice si a sche-
melor de tratament.

Materiale si metode

Studiu bibliografic (articole din reviste de specia-
litate, publicatii periodice, Farmacopeea europea-na,
manuale). Aparataj utilizat: Spectrofotometru FT-IR
100 Perkin Elmer, Spectrofotometru UV-VIS Agilent
8453, balantd electronici OHAUS. Datele experimen-
tale au fost analizate statistic.

Rezultate

La analiza spectrofotometrica UV a solutiei eta-
nolice de Isoconazol nitrat, maxime de absorbtie au
for inregistrate la lungimea de unda 274nm si 282nm.
Etanolul prezintd maxime la alte lungimi de unda, deci
poate fi utilizat ca solvent. La mdsurarea absorbantei

a 5 solutii cu concentratii crescande, s-a observat ca
datele obtinute la 274nm arata o liniaritate mai buna
decat cele de la 282nm. Coeficientul de corelare a mo-
delului de regresie liniara descris prin MPM pentru
graficul de etalonare comun este 0,9992. Eroarea rela-
tiva este mai mica decét 2%. Deviatia standard relativa,
deviatia standard a interceptei si pantei au valori mai
mici de 0,5%. S-a calculat valoarea absorbantei specifi-
ce care este egala cu 410.

La analiza spectrofotometrica IR, Isoconazolul
nitrat a prezentat maxime puternice la numerele de
undd Amax (cm™) : 3303,1, 3135,7, 3063,7 si 3013,1
datorate intinderii legaturii C-H aromatice ale inelelor
benzenice; 2965,2, 2716,2 si 2617,6 asociate legaturii
covalente metilenice ~CH,; 1625-1575 si 1525-1475
legate de vibratia legaturii -HC=CH- in inelele aro-
matice si 1550, 1492, 1451, 1324 pentru legaturile in
inelul imidazolic.

Concluzii

In urma efectudrii studiului a fost confirmati struc-
tura chimica si validata metoda spectrofotometrica
UV pentru analiza cantitativd a Isoconazolului nitrat.
Aceastd metoda este rapidd, necesitd cantitati mici de
reactive, ofera date precise si reproductibile.
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FUROATII DE FIER (III) CA POTENTIALI AGENTI IMPOTRIVA
MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS

IRON (IIT) FUROATES AS POTENTIAL AGENTS AGAINST
MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS

Silvia Melnic

Catedra Chimie generala, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului. Una dintre directiile impor-
tante de cercetare a chimiei bioanorganice o constituie
sinteza si studiul complecsilor biologic activi cu metale
de tranzitie care fac parte din grupa biometalelor. Prin
selectarea liganzilor organici cu proprietati biologic ac-
tive si a biometalelor, devine posibild obtinerea com-
plecsilor cu proprietati specifice. Cercetarile efectuate
au demonstrat ca o buna parte din substantele organice
medicamentoase contin molecule heterociclice cu ato-
mii N, S, O. Atat capacitdtile donore ale atomilor N, S,
O, cat si conformatia acestor molecule in ansamblu, ne
dau posibilitatea de a le considera ca agenti de comple-
xare deosebit de eficienti. Compusii din aceasta serie,
indeosebi cei care contin inel furanic, sunt bine cunos-
cuti in practica farmaceutica, datoritd actiunii bacte-
riostatice pe care o posedd. Drept exemplu pot servi
furacilina sau furazolidina, griseofulvina sau morfing,
care sunt substante naturale, contin ciclul furanic si au
o mare importanta in medicina. Acizii 2- si 3-furan-
carboxilici prezintd un mare interes datoritd originii lor
naturale, precum si a activitatii antimicrobiene. Toto-
data, datele din literatura privind combinatiile com-
plexe ale fierului cu acizi heterociclici sunt prezentate
insuficient. Luind in consideratie interesul teoretic si
practic manifestat fata de aceastd clasd de compusi, s-a
propus efectuarea studiilor sistematice, care sd permitd
largirea cunostintelor despre particularitatile proprie-
tatilor atét fizico-chimice cét si biologice ale carboxila-
tilor Fe(III) cu acizi carboxilici heterociclici.

Material si metode. Toate substantele chimice ini-
tiale au fost obtinute din sursele comerciale si utilizate
in sinteze fara purificare preventiva. Microanaliza C si
H a fost efectuata in Laboratorul Microanalitic al Insti-
tutului de Chimie folosind Vario-EL-III-CHNOS Ele-
mental Analyzer. Spectrele IR ale compusilor au fost
masurate la spectrofotometrul Perkin Elmer Spectrum
100 FT-IR in regiunea 250-4000cm™. Testarea IC, a
fost efectuata impotriva Mycobacterium tuberculosis
H37Rv (ATCC 27294) in mediul BACTEC 12B, utili-
zandu-se Microplate Alamar Blue Test (MABA). Cito-
toxicitatea pe celule de mamifere VERO (EC, ) a fost

evaluata utilizindu-se testarea Promega’s Cell Titer
Glo Luminescent Cell Viability Assay, o metodd omo-
gena de determinare a numarului de celule viabile in
cultura, bazata pe prezenta cantitatii de ATP.
Rezultate. Combinatiile complexe
[Fe,CoO(C,H,0,) (THF)(H,0),]-H,0 (1),
[Fe CoO(C,H,0,),(DMF)(H,0),]-2DMF (2) si
[Fe,CoO(C,H,0,) (3Cl-Py),] (3) au fost sintetizate din
1,-oxo-acetatii heteronucleari ai fierului(IIT) prin re-
actia de substitutie cu acidul 2-furancarboxilic. Com-
pusii coordinativi au fost caracterizati prin analiza ele-
mentald, spectroscopie IR si difractie cu raze X. Pentru
complecsii heteronucleari au fost efectuate testdrile la
activitatea antituberculoasi, care a avut loc in doua
etape. Prima etapd a avut ca scop stabilirea concentra-
tiei inhibitoare de 90% (IC,)) a complecsilor studiati
impotriva Mycobacterium tuberculosis. Complecsii au
fost testati in zece probe cu concentratiile de la 100 pg/
ml panad la 0.19 pug/ml. Toti trei clusteri s-au evidenti-
at de a fi activi (> 90 % inhibare) la concentratii inhi-
bitoare minime (CIM) si anume in limitele 0,82-3,35
ug/ml. Este cunoscut faptul cd orice valoare a IC, mai
micd de 10 pg/ml este considerata “activd” pentru ac-
tivitatea antituberculoasa, iar valoarea de IC,, < 1ug/
ml prezinta un rezultat semnificativ. Ulterior acesti
complecsi au fost testati la etapa secundard pentru a
determina citotoxicitatea pe celule de mamifere VERO
(EC,,) Totodata au fost determinate rapoartele dintre
EC, si IC,, pentru a calcula valorile indicilor de selec-
tivitate (SI = EC, /IC, ). Rezultatele obtinute relateaza
ca complexul 1 este cel mai activ si arata o activitate
antituberculoasa mai pronuntata (SI > 36.2).
Concluzii. A fost sintetizatd o serie de combi-
natii complexe heterotrinucleare a Fe(III) cu acidul
a-furancarboxilic. Compusii au fost studiati prin ana-
liza elementald, spectroscopie IR si difractie cu raze X
pe monocristal. Suméand rezultatele testarilor activita-
tii antituberculoase, se poate face concluzia, ci com-
plexul 1 poate fi recomandat in calitate de precursor
pentru obtinerea preparatelor impotriva Mycobacte-
rium tuberculosis.
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EXTRACTIA FRACTIONATA DIN FLORI DE CENTAUREA CYANUS L.
FRACTIONATED EXTRACTION FROM CENTAUREA CYANUS L. FLOWERS

Tatiana Chiru', Mihail Filippov?, Vladimir Valica', Anatolie Nistreanu'

'Catedra Farmacognozie si botanicéd farmaceuticd, IP USMF ,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova,
Institutul de Chimie al ASM

Obiectivul studiului. Pand in prezent sunt cunos-
cute mai mult de 8000 de substante de naturd fenolica,
care din punct de vedere chimic, prezinta o grupa neo-
mogena de compusi organici. Cei mai rdspanditi fenoli
vegetali fac parte din urmatoarele grupe: acizi fenolici,
flavonoide si taninuri. Extractele vegetale cu continut
de compusi fenolici prezintd un interes stiintific si me-
dicinal considerabil gratie proprietatilor curative. Fap-
tul dat a dedus necesitatea standardizarii conditiilor
de extractie a principiilor active din plante si deter-
minarea ulterioard a continutului lor. Un interes de-
osebit prezinta flavonoidele, care se extrag din planta
cu alcool etilic. Insa, in aceste extracte se regasesc si
clorofilele. Astfel, obiectivul de baza a fost de a de-
termina flavonoidele in prezenta concomitentd a mai
multor compusi. In acest scop, a fost realizati extractia
fractionata cu diferiti solventi din flori de albastrita.

Material si metode. Obiect de analizd au servit flo-
rile uscate marginale din inflorescentd de albastrita.
Extractia fractionatd a fost realizata in urmétorul
mod: la 100 mg produs vegetal (faza solida initiald) s-a
adaugat 20 ml solvent (hexan, cloroform, alcool etilic
si apd consecvent), s-a agitat amestecul timp de 2 ore
(temperatura camerei, 50°C sau temperatura de fier-
bere). Faza lichida (FL) a fost separata prin decantare.
Faza solidd (FS) a fost spalatd de 3-4 ori cu solventul
respectiv, pentru a elimina urmele de faza lichida. La
FS, spalata si uscatd, s-a addugat o portie noua de sol-
vent si procesul s-a repetat pand la disparitia benzilor
de absorbtie in spectrul substantelor extrase. In con-
tinuare a urmat extractia cu urmétorul solvent. Spec-
trele extractelor finale diluate au fost inregistrate la
lungimea de unda de 200-700 nm, la spectrofotometru
Lambda 25 (Perkin Elmer).

Dat fiind faptul ca intensitatea si pozitia benzilor
de absorbtie a luminei substantelor extrase depinde de

solvent, toate spectrele studiate au fost inregistrate in
solutii etanolice. Pentru aceasta din fiecare extract a
fost evaporat solventul si 5 ml extract uscat a fost di-
zolvat in 5 ml alcool etilic.

Pentru analiza solubilitatii flavonoidelor (antocia-
nilor), a fost aplicata metoda, bazata pe reactia de for-
mare a complexului cu clorura de aluminiu.

Rezultate si concluzii. Extractia cu hexan
(FS +hexan - culoarea albastra), FL +hexan (incolora)
a prezentat spectru cu maxime de absorbtie la 272 si
370 nm. La addugarea cloroformului s-a inregistrat o
maxima de absorbtie la lungimea de unda de 657 nm,
caracteristica pentru clorofile. FL +cloroform a obtinut
o coloratie gélbuie, iar FS +hexan, cloroform a ramas
albastrd. In plus, cloroformul separi clorofilele si nu
extrage flavonoidele, ceea ce poate fi utilizat pentru
purificarea produsului vegetal.

La extractia succesiva cu alcool etilic, FS,+hexan,
cloroform, alcool etilic si-a pastrat culoarea albastra,
iar FL +alcool etilic a devenit incolord. In spectrul de
absorbtie au fost prezente maxime la lungimile de
unda de 270, 538 si 664 nm. Astfel, apare un maxim de
absorbtie la lungimea de unda de 538 nm, care poate fi
atribuit prezentei flavonoidelor. In cazul extractiei suc-
cesive cu apa, FS + hexan, cloroform, alcool etilic, apd
s-a decolorat, iar FL +apda obtinut o nuanta roz. Spec-
trul de absorbtie a prezentat maxime la 267 si 318 nm.

Paralel a fost realizatd extractia cu apd-HCI, pH=2,
la temperatura camerei. FS+apd-HCI a devenit rosie,
iar FL+apd-HCI prezintd coloratie rosie pronuntatd,
cu maxime de absorbtie la 270, 317 si 512 nm. Deci,
cu apd acidulatd din flori de albéstrita se extrag anto-
cianii. La adaugarea solutiei de AICL, 0.1N si pH=4,
solutia s-a colorat in violet. Maximul de absorbtie s-a
deplasat la 555 nm. Astfel conchidem, ca pentru anali-
za antocianilor este suficientd extractia apoasa.
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EVALUAREA FITOTOXICITATII UNOR EXTRACTE VEGETALE
PRIN BIOTESTUL TRITICUM

PHYTOTOXICITY ASSESSMENT OF SOME HERBAL EXTRACTS BY TRITICUM BIOASSAY

Robert Ancuceanu’, Maria Cojocaru-Toma?, Tatiana Calalb?, Adriana Iuliana Anghel’,
Mihaela Dinu', Marilena Viorica Hovanet'

'Disciplina Botanica farmaceutica si Biologie celulard, Facultatea de Farmacie, UMF “Carol Davila’, Bucuresti, Romania;
*Catedra Farmacognozie si Botanica farmaceutica, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectiv

Evaluarea fitotoxicitétii a trei extracte hidroalcooli-
ce de origine vegetald, deoarece efectele asupra celulei
vegetale, si in special cele observate la nivelul nucleu-
lui, pot oferi indicii despre potentiala toxicitate asupra
celulei animale si umane.

Materiale si metode

Efectele a doud extracte hidroalcoolice obtinute cu
etanol 70% din radacinile speciilor Glycyrrhiza glabra
L., lemn dulce (fam. Fabaceae) si Withania somnife-
ra (L.) Dunal, ginseng indian (fam. Solanaceae) si ale
unui extract hidrosolubil de origine comerciala obti-
nut din rddicina speciei Panax notoginseng (Burkill) F.
H. Chen ex C. Y. Wu& K. M. Feng, notoginseng (fam.
Araliaceae) asupra raddcinilor embrionare de Triticum
aestivum au fost evaluate prin metoda Constantinescu.
Din fiecare extract s-au preparat prin dilutii succesi-
ve, 6 solutii de concentratii diferite: 1%, 0,5%, 0,1%,
0,05%, 0,01% si 0,001%. Efectele asupra alungirii radi-
culei principale ale cariopselor germinate de Triticum
au fost evaluate cantitativ in comparatie cu un martor
negativ (apa distilatd) la 72 de ore de la initierea trata-
mentului; comparatiile statistice multiple s-au realizat
la un nivel alfa=0,5 cu ajutorul testului Kruskal-Wallis,
iar comparatiile post-hoc prin aplicarea testului Wil-
coxon cu ajustare pentru multiplicitate prin metoda
Holm.

Rezultate si discutii

Extractul de Liquiritiae radix a inhibat semnificativ
(p< 0,01) dezvoltarea radiculelor embrionare de Tri-
ticum aestivum la primele 3 niveluri de concentratie
(1%-0,1%), extractul de Withania somnifera radix a in-
hibat semnificativ diviziunea celulara doar la primele 2
niveluri de concentratie (1% si 0,5%), iar cel de Panax
notoginseng radix la primele 5 niveluri de concentratie
(1%-0,01%). In cazul Liquiritiae radix, inhibitia a fost
completa (indice de inhibitie 100%) pentru primele 2
niveluri de concentratie si mult diminuata la cel de-
al 3-lea nivel (indice de inhibitie, 41,03%). Extractul
de Withania somnifera radix a determinat o inhibitie
completa (100%) la primul nivel de concentratie si de
numai 62,4% la cel de-al doilea nivel, iar cel de Panax
notoginseng radix a determinat o inhibitie moderatd, la
toate cele 5 niveluri de concentratie (indicele de inhi-
bitie variind nelinear intre 53,8% si 75,2%).

Concluzii

Toate cele trei extracte vegetale hidroalcoolice
(Withania somnifera radix, Liquiritiae radix, Panax
notoginseng radix) au efecte mitoinhibitorii moderate
la concentratii ceva mai mari, in special extractul de
Panax notoginseng radix.

Multumiri

Acest studiu a fost finantat din Contractul nr.
8/23.12.2013 (Proiect bilateral Romania-Republica
Moldova - Competitia N. Testemitanu).
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CERCETARI BOTANICE SI EVALUAREA CITOTOXICITATII UNUI EXTRACT
OBTINUT DIN SPECIA CIRSIUM ARVENSE L. (ASTERACEAE)

BOTANICAL RESEARCH AND CYTOTOXICITY EVALUATION OF AN EXTRACT
OBTAINED FROM CIRSIUM ARVENSE L. (ASTERACEAE)

Anghel Adriana Iuliana', Olaru Octavian Tudorel', Calalb Tatiana?, Cojocaru-Toma Maria?,
Ancuceanu Viorel Robert!, Dinu Mihaela®

'Disciplina Botanica farmaceutica si Biologie celulara, Facultatea de Farmacie, UMF “Carol Davila’- Bucuresti, Romania

?Catedra de Farmacognozie si Botanicd farmaceuticd, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu” Chisindu, Republica Moldova

Scop si obiective

Scopul acestei cercetiri a fost verificarea identitatii
si evaluarea citotoxicitétii speciei Cirsium arvense L.
(Asteraceae). Acest studiu reprezintd un prim stadiu in
obtinerea unui extract farmacologic activ, util in tera-
pia diabetului.

Material si metode

Materialul vegetal utilizat a fost recoltat din jud.
Teleorman, Romania (mai 2014). Identitatea speciei a
fost verificatd macroscopic si microscopic (cu micro-
scopul Labphot IT) pe sectiuni transversale si preparate
superficiale. Extractul a fost obtinut prin refluxarea de
3 ori a produsului vegetal cu etanol 50%, urmata de
concentrare si liofilizare, iar citotoxicitatea acestuia a
fost testatd prin metoda fitobiologicd Constantinescu
(test Triticum).

Rezultate

Prin analiza macroscopica si microscopica s-a con-
firmat identitatea speciei.

Testarea fitobiologicd a extractului a aratat un
efect inhibitor semnificativ asupra alungirii radicula-

re la concentratiile mari. Efectul obtinut se coreleazi
cu modificdrile microscopice observate (lipsa divizi-
unilor celulare, nuclei cu forma modificatd). La con-
centratii mici, efectul asupra alungirii radiculare este
asemandtor controlului negativ (apa distilatd). Cu toa-
te acestea, analiza microscopicd a probelor expuse la
concentratii mici de extract a reliefat rare modificari
ale divizunii celulare (metafaze dezorganizate, telofaze
in tropocinezd).

Concluzii

Extractul obtinut a aritat un efect citotoxic doar la
concentratii mari, efect ce poate fi explicat prin pre-
zenta polifenolilor evidentiati de studii din literatura
de specialitate. Aprofundarea cercetérilor privind to-
xicitatea extractulului va stabili intervalul de siguranta
pentru utilizarea in scop terapeutic.

Multumiri

Acest studiu este finantat din Contractul nr.11/
23.12.2013 (Proiect bilateral Romania-Republica Mol-
dova - Competitia N. Testemitanu)
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CONTINUTUL SUBSTANTELOR TANANTE IN PRODUSE VEGETALE SI
EXTRACTE USCATE DIN Hypericum perforatum L.

CONTENT OF TANNINS IN PLANT MATERIALS AND DRY EXTRACTS FROM
Hypericum perforatum L.

Anna Benea, Anatolie Nistreanu, Corina Gotca

Catedra Farmacognozie si botanica farmaceutica, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu, Republica Moldova

Obiective

Una dintre cele mai mari grupe de compusi biologic
active, care se contin in pdrtile aeriene de Hypericum
perforatum L. (sundtoare), sunt substantele tanante,
prezenta cdrora este adeseaori asociatd cu actiunile:
astringentd, antiinflamatoare, hemostaticd, bactericidd
si bacteriostaticd. Continutul lor in produsele vegetale
depinde de faza fenologicd, gradul de iluminare a zo-
nei de crestere, conditiile meteorologice, ora colectrii,
densitatea plantarii. Date privind continutul si cali-
tatea substantelor tanante in produsele extractive sunt
putin ilucidate in literatura de specialitate. Reesind din
cele expuse ni-am propus ca scop determinarea calitativd
prin reactii de identificare, cromatografie pe strat subtire
(CSS) si dozarea permanganatometricd a substantelor
tanante in produsele extractive (extracte apoase, uscate)
din partile aeriene, flori, frunze si tulpini de Hypericum
perforatum L.

Materiale si metode

Pentru cercetare au fost colectate produsele vege-
tale de Sunatoare (pértile aeriene, flori frunze, tulpini)
din flora spontana si colectia Centrului de Cultivare a
Plantelor Medicinale a IP USMF ,,Nicolae Testemitanu
(CCPM). Din ele s-au obtinut extracte apoase, usca-
te cu alcool etilic de diverse concentratii (40-80%)
prin repercolare cu fractionarea produsului vegetal in
parti egale, in ciclu neterminat si prin macerare repe-
tata la agitare cu alcool etilic 70%. Analiza calitativa
s-a efectuat prin reactii calitative (cu solutie de gelati-
nd 1%, alauni de fier ti amoniu) si CSS, folosind faza
mobild n-butanol-acid acetic-apa (40:12:28), solutii
de referintd 0,1% de: + catechinhidrat, acid galotani-
nic, pirogalol, tanin. Detectia s-a efectuat cu solutie de
vanilind 1% in HCI concentrat si solutie de FeCl, 1%.
Dozarea substantelor tanante a fost realizatd prin me-
toda permanganatometrica.

Rezultate

Reactiile de identificare au demonstrat prezenta
substantelor tanante condensate in toate probele ana-
lizate. Analiza prin CSS a demonstrat cd la nivelul
Rf = 0,47-0,48 s-a observat in toate probele luate in
studiu o substanta necunoscuti, care cu solutie vani-
lind 1% in HCI concentrat s-a colorat in rosu, iar cu
solutia FeCl, 1% - in cenusiu. Din lipsa martorului
nu am putut depista originea substantei. Dozarea per-
manganatometrica a substantelor tanante in extractele
apoase, uscate din flori, frunze, tulpini, partile aeriene
colectate din flora spontana si colectia CCPM, a de-
monstrat difirentieri vizibile. Cel mai inalt continut
s-a depistat in extractie aposd din flori (21.08%), apoi
din frunze (20.39%), cel mai jos din tulpini (6.30%).
Difera continutul si in pértile aeriene, colectate din
flora spontani(16.34%) si colectia CCPM (12.36%). In
aceiasi ordine de scadere este si continutul de substante
tanante in extractele uscate din flori (43.96%), frunze
(43.01%), tulpini (35.25%) din Hyperici herba colec-
tatd din flora spontand (35.21%) si colectia CCPM
(31.07%). Aceste probe de analizat s-au obtinut prin
metoda de macerare. Rezultatele obtinute arata cd
continutul de substante tanante scade in ordine 38,9%
> 34,71% > 32.54% > 30.47% > 27.59%, in extracte
uscate obtinute prin metoda de repercolare cu alcool
etilic de diverse concentratii (40-80%). Au fost de-
terminate cantitativ substantele tanante in extracte-
le uscate (obtinute prin repercolare si macerare) din
Hyperici herba colectata din flora spontana si colectia
CCPM. Rezultatele denota cd prin tehnica de mace-
rare in aceste produse extractive continutul este mai
inalt (35.21%, 3107%) si respectiv mai jos in probele
obtinute prin repercolare (30.47%, 28.66%).

Concluzii

Continutul diferit de substante tanante in produse-
le vegetale si extractive depinde, de locul colectdrii, de
organul vegetativ care a fost folosit ca produs vegetal si
metoda de obtinere a extractelor uscate.
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CANEPA CA SURSA DE ULEI GRAS SI PRINCIPII ACTIVE
CANNABIS AS A SOURCE OF FATTY OIL AND ACTIVE INGREDIENTS

Alexandru Znagovan, Marina Nemetz

Catedra Tehnologia Medicamentelor, IP USMF “Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Este de necontestat beneficiul utilizérii uleiurilor
vegetale grase, cunoscute si apreciate din cele mai
stravechi timpuri. Necitind la originea si provenienta
lor naturala aproape identica (din seminte, fructe),
compozitia si proprietdtile lor sunt absolut diferite.
Printre uleiurile vegetale cu continut sporit de princi-
pii biologic active importante pentru organismele vii,
se afla si uleiul de Canepd, planta oleagenad si textila
pretioasa, dar si controversata, cultivata fiind de ca-
tre om de peste 10000 de ani. Aflata sub “sechestru”
de multi ani Cénepa ramine in acelasi timp materia
prima din semintele careia se obtine uleiul de Cane-
pé, apreciat dupa calitatile sale in toate timpurile si in
multe tari. Reesind din aceasta ne-am propus ca scop
studiul teoretic al Canepei si al uleiului de Canepa ca
sursa de ulei gras si substante biologic active.

Materiale si metode

Au fost studiate diferite surse bibliorafice si infor-
mative din diferite tari, mai ales din Republica Mol-
dova si Izrael, despre planta de Canepa, metode de
prelucrare a Canepei si de obtinere a uleiului, utiliza-
rea in schemele nutritive si terapeutice, cadrul legal de
cultivare si continutul variat de principii active care
atrag tot mai des, in ultimii ani, atentia cercetatorilor
si savantilor.

Rezultate

In uleiul vegetal din Canepa se atestd un continut
sporit de acizi grasi: linoleic(45-65%), oleic(6-20%),
palmitic(4-10%), stearic (1-4%), alte principii active-
tocoferoli-800 mg/kg, acizi grasi w3:w6. Majoritatea
producatorilor de ulei de Canepa, propun metoda de
presare la rece, iar randamentul constituie pina la 36%
de ulei. Multi savanti si-au propus studierea mai am-
pla a Canepei pentru ldrgirea spectrului ei de utilizare.
Astfel, in Izrael, in mai bine de 10 ani se fac cercetiri
in vederea inlaturarii partiale sau totale din Canepa a
unor derivati ai tetrahidrocanabinolului responsabili
de efectul narcotizant, si péstrarea acelora cu efect te-
rapeutic in scopul obtinerii remediilor cu efecte mul-
tiple antitumorale, analgezice, antiinflamatoare, anti-
Parkinson, antistres posttraumatic, s.a., demonstrate
pe animale de laborator.

Concluzii

Studiul denota comercializarea si utilizarea pe larg
a uleiului de Canepad in schemele nutritive si terapeu-
tice in multe tari ale lumii, inclusiv in Izrael; in Repu-
blica Moldova uleiul de Canepa nu se comercializeaza.
Producitorii uleiului de Cénepa propun metoda de
presare la rece a semintelor de Canepa ca fiind una din
cele mai eficiente pentru pdastrarea echilibrului prin-
cipiilor active in starea lor nativd. Dupa continutul al-
tor principii active uleiul de Canepa detine un loc de
frunte (tocoferoli-800mg/kg), iar dupa raportul de 1:4
a continutului de acizi grasi w3:w6 este unical.

Bibliografie:
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FRUCTELE FORMELOR NOI DE CATINA DE RAU, ARONIE SI CARPOMASELE
IN VITRO DE ARONIE - SURSA DE PRINCIPII ACTIVE

CHOKEBERRY AND CATKIN FRIUTS OF NEW FORMS AND CHOKEBERRY CARPOMASS
IN VITRO - SOURCE OF ACTIVE PRINCIPLES

Tatiana Calalb'., Silvia Oroian’., Mihaela Samarghitan’

'Catedra Farmacognozie si botanicd farmaceutica,IP USMF ,,Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova,

*UMEF Tirgu Mures, facultatea Farmacie, * Muzeu Judetean Mures, Roménia

Scopul: Identificarea si dozarea taninurilor, flavo-
nozidelor si a acidului ascorbic in fructele formelor
noi de citina de rau si aronie si in carpomasele in vitro
de aronie.

Materiale si metode: Fructe de catind de rau Hippo-
phae rhamnoides L. forma 1-13 (precoce) si forma 3-13
(tardivd); aronie Aronia melanocarpa (Michx.) forma 1
(precoce) si forma 2 (tardiva) - create in Gradina Bo-
tanicd a AS a Moldovei si caspomasele pigmentate in
vitro, generate de la fructele de aronie (violacee, crem-
roz, crem-alb si verde) pe medii nutritive Murashighe
Skoog (1962), suplimentate cu diferite combinatii de
regulatori de crestere — acidul 2,4-Diclorfenoxiacetic
(2.0-2.5 mg/l), acidul naftil-acetic (2.5-5.0 mg/1), ki-
netind (0.5mg/l) si zaharoza (60g/1). Studiul calitativ
al flavonozidelor, taninurilor si acidului ascorbic a fost
efectuat prin reactii specifice si cromatografie pe strat
subtire, cantitativ al flavonozidelor si taninurilor —
spectrofotometric, iar al taninurilor - titrimetric.

Rezultate: Aplicarea reactiilor specifice calitati-
ve (cianidinicd; solutie de acetat de plumb, solutie de
amoniac si solutie de vanilind in acid clorhidric) a pus
in evidenta prezenta diferitor clase de flavonozide (fla-
vonoli, flavanone, flavone, antociani, catehine) in toa-
te mostrele analizate (fructele formelor noi de catina
de rau si aronie, carpomasele pigmentate in vitro). In
fructele de aronie au fost identificate atat taninurile
hidrolizabile (cu sare mijlocie a acetatului de plumb
10%; alduni de fier si amoniu) cat si condensate (cu
apa de brom; cromat de potasiu in bisulfat de sodiu),
pe cand in fructele de cétina de rau - doar cele hidroli-
zabile (cu alduni de fier si amoniu; cristale de azotat de
sodiu si acid clorhidric 0.1H). Studiul chimic calitativ
comparativ denotd ca fructele formelor noi de aronie
sunt bogate in continut taninic (forma 1 - 3.326% si
forma 2 — 4.157%) si flavonoidic (forma 1 - 2.228% si
forma 2 - 2.496%). Continutul taninic si flavonoidic in

carpomasele, generate in vitro de la fructele de aronie
coreleazi cu pigmentatia. In carpomasa violacee con-
tinutul taninic - 5.330%) si flavonoidic - 0.483%, ce
depaseste cel din fructele formelor noi de aronie. In
celelalte carpomase in vitro nivelul taninic si flavono-
idic este mai mic decat in fructele de aronie si deno-
ta o descrestere in corelatie cu pigmentatia: crem-roz
(respectiv) — 3.312% si 0.430%; crem-alb — 0.391% si
0.401% si verde — 0.389% si 0.230%. Fructele forme-
lor noi de catina de rau se caracterizeaza prin cel mai
mic continut taninic (formal-13 - 2.070% si forma
3-13 1.650%) si flavonoidic (forma 1-13 - 0.862% si
forma 3-13 - 0.685) comparativ cu fructele formelor
noi de aronie i carpomasele in vitro. Acidul ascorbic
a fost identificat ca spot alb pe fondalul de culoare roz
in toate mostrele analizate pe placa cromatografica
Silufol, tratata cu solutie 0.04% 2,6-diclorfenolindofe-
nolat de sodiu. Analiza cantitativd a acidului ascorbic
demonstreaza ca fructele formelor noi de aronie (for-
ma 1 - 64.4 mg/100gPV; forma 2 - 72.5 mg/100gPV)
si carpomasele pigmentate in vitro (violacee - 24.5
mg/100gPV; crem-roz — 21.0 mg/100gPV, crem-alb -
18.2 mg/100gPV; verde - 13.5%) cedeaza in contintul
acidului ascorbic fatd de formele noi de catind de rau
(forma 1-13 - 93.2 mg/100gPV si forma 3-13 - 99.0
mg/100gPV).

Concluzii: Fructele formelor noi de catina de rau
(1-13 si 3-13), aronie (1 si 2) si carpomasele pigmen-
tate (violacee, crem-roz, crem-alb, verde) in vitro pre-
zintd surse de principii active (taninuri, flavonozide si
acid ascorbic). Fructele fromele noi de catina de rau
sunt mai bogate in continut de acid ascorbic, iar cele de
aronie si carpomasele pigmentate in vitro — in continut
flavonoidic si taninic. Carpomasa violacee depaseste
celelalte carpomase pigmentate, fructele formelor noi
de aronie si cdtina de rau prin continutul taninic si fla-
vonoidic.

67




STUDIUL PLANTELOR MEDICINALE

SPIRULINA PLATENSIS - SURSA DE MATERIE PRIMA
PENTRU FORME NOI FARMACEUTICE

SPIRULINA PLATENSIS -THE SOURCE OF RAW MATERIAL FOR NEW
PHARMACEUTICAL FORMS

Ludmila Rudic !, Maria Cojocaru-Toma %, Mihaela Covali *

'Laboratorul de Microbiologie si Biotehnologii, Academia de Stiinte a Republicii Moldova
*Catedra Farmacognozie si botanica farmaceutica, IP USMF ,,Nicolae Testemitanu’, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Microalgele, cele procariote (cianobacteriile) si
eucariote reprezinta un grup vast de microorganisme
fotosintetizatoare, caracterizate ca obiecte biotehnolo-
gice importante prin varietatea substantelor sintetiza-
te, productivitatea inaltd si cerintele relativ joase cétre
mediile de culturd si posibilitatea modularii unor cai
metabolice aparte. Totodatd, biomasa de spirulind este
consideratd sursa principald non-conventionala a cir-
ca 49 substante bioactive [2;3]. Scopul cercetarilor in-
treprinse consta in studierea conditiilor fizico-chimice
optime necesare pentru obtinerea din biomasa ciano-
bacteriei Spirulina platensis a complexelor antioxidan-
te, cat si evaluarea formelor farmaceutice pe bazid de
spirulina, dupa Nomenclatorul de Stat al Medicamen-
telor din Republica Moldova.

Materiale si metode

Au fost utilizate metode de determinare a activitétii
antioxidante de reducere a reagentului fosfomolibde-
nic, a radicalului DPPH (1,1 difenil-2-picril hydrazil)
si Folin-Ciocalteu a tulpinei cianobacteriei Spirulina
platensis, cat si evaluate formele farmaceutice dupa
Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor [1].

Rezultate

Pentru obtinerea extractelor complexe din bioma-
sa nativa de Spirulina platensis au fost utilizate cinci
concentratii de alcool etilic: 10%, 40%, 50%, 65% si
75%, cu durata extragerii de 60, 120 si respectiv, 360
min, la agitare continua. Activitatea antioxidantd, de-
terminatd prin capacitatea de reducere a reagentului
fosfomolibdenic in extracte variaza de la 26,98 mg
acid ascorbic eq/g substanta activa pana la 72,96 mg

a.a. eq/g. Datele obtinute vorbesc in favoarea utilizarii
concentratiilor mai mari de alcool etilic. Capacitatea
de reducere a radicalului DPPH a extractelor etanolice
este variatd. In extractele obtinute prin extragere timp
de 360 min, se observa aceeasi dependenta dintre con-
centratia etanolului si valorile activitatii antioxidante.
Diferenta dintre valorile activititii antiradicalice in
extractele etanolice de 10% si 75% este dubla in cazul
timpului de extragere de 60 min si mai mare cu 68%
in varianta cu durata de 120 min. La extragerea de 360
min activitatea antiradicalicd in extractele etanolice
de 75% este de 130 ori mai mare fata de valoarea ac-
tivitatii antiradicalice in extractele etanolice de 10%.
Medicamentele: BioR substantd, solutie alcoolicd de
BioR 10 mg/ml, solutie injectabild BioR 0,5%, BioR, gel
0,1%, unguent Levobior, supozitoare BioR 10 mg, BioR
capsule 5mg, fabricate de 5 producitori din Republica
Moldova: ,Ficotehfarm,,, ,Farmaco”, ,Farmaprim”,
»Eurofarmaco”, ,Universalfarm”, constituie 0,15%
dupd Nomenclator.

Concluzii

Spirulina este perfectd pentru fortificarea siste-
mului imunitar si pentru cresterea nivelului general
de energie al organismului uman iar cota formelor
farmsceutice, pe baza de Spirulina platensis, dupa
Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor constituie
0,15%.

Timpul optimal de extragere a complexelor antio-
xidante din biomasa de Spirulina platensis este de 120
min., iar concentratiile etanolului de 50%, 65% si 75%
au fost determinate ca optimale pentru obtinerea ex-
tractelor cu activitate antioxidantd inalta.
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STUDIUL FARMACOGNOSTIC COMPARATIV
AL TREI SPECII DE AGARICUS

COMPARATIVE PHARMACOGNOSTICAL STUDY OF THREE AGARICUS SPECIES

Maria Lidia Popescu’, Cerasela Elena Gird, Ligia Elena Dutu, Ioana Nencu, Teodora Costea

Universitatea de Medicind si Farmacie ,,Carol Davila“, Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roméania

Obiective

Scopul acestei cercetari a fost studiul farmacognos-
tic comparativ al ciupercilor Agaricus campester (L.)
Fr., ciuperca de balegar, A. bisporus (Lge) Sing., cham-
pignon si A. blazei Murill,, ciuperca lui Dumnezeu. In
prezent, in Romania, A. bisporus si A. campester sunt
folosite numai in scop alimentar, iar A. blazei pentru
potentialul sdu terapeutic (mai ales ca imunomodula-
tor, in boli neoplazice).

Material si metode

Materialul utilizat pentru cercetare a fost repre-
zentat de bazidiocarpul celor trei specii comestibile
de Agaricus. A. campester a fost recoltatd in septem-
brie 2013, din pajisti aflate in extremitatea nordicd a
platformei Cotmeana (550 m altitudine, Roménia),
iar celelalte doud specii au fost procurate din unitati
comerciale. S-au folosit urmatoarele metode specifice
analizei farmacognostice: examinarea microscopica
a pulberilor clarificate cu solutie de cloral hidrat 800
g/L; examenul chimic calitativ al solutiilor obtinute
prin extractii succesive cu eter, alcool si apd; croma-
tografia pe strat subtire pentru separarea si identifica-
rea unor aminoacizi si steroli/triterpene; determinarea
substantele solubile conform Farmacopeei Europene
editia a 7-a si dozarea gravimetrica a mucilagiilor pen-
tru studiul chimic cantitativ.

Rezultate

Microscopic au fost identificate hife cu bazidio-
spori si himeniu cu bazidii in diferite stadii de evo-
lutie. Studiul chimic calitativ a dovedit cd cele trei
ciuperci comestibile contin aceleasi clase de substante
active (steroli, triterpene, polifenoli, aminoacizi, com-
pusi azotati nealcaloidici, mucilagii, oze si alti compusi
reducdtori). Prin cromatografie pe strat subtire s-au
observat spoturi corespunzitoare unor compusi cu
comportament de steroli/ triterpene (culoare violetd
si fluorescenta galbena in UV, dupd revelare cu anhi-
drida acetica si acid sulfuric), de aminoacizi (culoare
violetd dupa revelare cu ninhidrind) Acesti compusi
au fost prezenti in toate cele trei specii de Agaricus. A.
campester si A. blazei au un continut mai mare de mu-
cilagii (4,97 g%, respectiv 3,48 g%) si substante solubi-
le in apa (25,85 g%, respectiv 22,18 g%) comparativ cu
A. bisporus (1,89 g% mucilagii si 19,91 g% substante
solubile in apa).

Concluzii

Rezultatele acestui studiu demonstreaza ci si ma-
cromiceta indigena Agaricus campester poate fi consi-
deratd o sursd de compusi biologic activi (steroli/tri-
terpene, mucilagii, aminoacizi).
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DETERMINAREA CALITATII PRODUSULUI VEGETAL CYNARAE FOLIUM
QUALITY CONTROL OF VEGETABLE DRUG CYNARAE FOLIA

Cristina Ciobanu', Eugen Diug', Tatiana Calalb? Marcela Achim’®

'Catedra Tehnologia medicamentelor,
*Catedra Farmacognozie si Botanica farmaceutica — Facultatea Farmacie, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
*Catedra Tehnologie farmaceutica si biofarmacie — Facultatea Farmacie, Universitatea de Medicina si Farmacie
“Iuliu Hatieganu”, Cluj-Napoca, Romania

Obiectivul studiului: Lucrarea se referd la studiul
complex al speciei Cynara scolymus L. (rom. Anghi-
nare), familia Asteraceae, in vederea elaboririi docu-
mentatiei analitice de normare a calitatii pentru pro-
dusul vegetal Cynarae folium, obtinut de la plantele
anghinarie, cultivate in conditiile pedo-climatice ale
Republicii Moldova. Anghinarea este o planta, erba-
cee, perend, originard din bazinul Marii Meditera-
neene. Produsul vegetal de anghinare este descris in
Farmacopeea Romand, Europeand, a Marii Britanii,
Africand si se referd in exclusivitate la frunzele bazale
ale plantei. Dat fiind faptul ca anghinarea dezvolta in al
2-lea an de vegetatie si frunze tulpinale ne-am propus
valorificarea lor ca sursa de produs vegetal cu actiune
hepatoprotectoare si hipolipemianta, complementar
frunzelor bazale.

Material si metode: In vedrea cercetirii s-a folosit
material vegetal reprezentat de frunze mature din ro-
zeta bazala si frunze tulpinale de anghinare recoltate
in faza de inflorire din colectia Centrului de Cultiva-
re a Plantelor Medicinale a Universititii de Medicina
si Farmacie ,Nicolae Testemitanu”. Studiul calitatii
produselor vegetale a cuprins urmdtorii parametri:
cercetarea identitdti prin examenul macroscopic si
microscopic; cercetarea indicilor numerici: pierderea
prin uscare, substante solubile, cenusa totala si cenusa
insolubild in acid clorhidric 100g/], factorul de imbi-
bare, limita de fier si metale grele; analiza cantitativa a
principiilor active.

Rezultate: Examenul macroscopic a pus in eviden-
ta elemente morfologice de identificare a produsului
vegetal. Examenul microscopic a sectiunilor trans-
versale a frunzelor tulpinale de anghinare a reliefat in
premierd principalele caractere morfo-anatomice de
identificare (1), rezultatele examinarii microscopice
a frunzelor bazale completeaza datele modeste exis-

tente in literatura de specialitate. Cercetarea indicilor
numerici a fost efecutata conform cerintelor mono-
grafiilor Farmacopeii Romane ed. a X-a (FR X), in 3
repetdri, datele obtinute au fost prelucrate satistic. Tes-
tul Pierdere prin uscare, efectuat in etuvd dupd meto-
da descrisa in FR X, capitolul IX.C.15 prezinta pentru
frunzele bazale 6,8%(+0,91), pentru frunzele tupinale
5,3%(+1,92). Determinarea Substantelor solubile (FR
X, cap. IX.D.8.) - la 100 g frunze bazale 30,9%(+2,3),
la 100 g frunze tulpinale - 26,8%(+2,1). Cenusa totald
(FRX, cap. IX.C.7.) - frunze bazale 12,5%(+1,5), frun-
ze tulpinale 12,4%(+£1,6); Cenusa insolubild in acid clor-
hidric 100g/1 - pentru ambele tipuri de frunze valoarea
obtinutd nu depaseste 4 %. Factorul de imbibare a fost
determinat dupa metoda descrisa in capitolul IX.D.5.
a FR X, valoare medie atat pentru frunele bazale cat si
pentru frunzele tulpinale este 9. Limita de fier si metale
grele (FR X, cap.IX.C.13.) in frunze bazale - 0,0018%
si cele tulpinale — 0,0010%. Determinarea cantitativi
a principiilor active a inclus evaluarea totalului flavo-
noidic prin metoda spectrofotometrica descrisd in
monografia Cynarae folium a FR X cat si determinarea
totalului polifenolic prin aplicarea reactivului Folin—
Ciocalteu. Totalul flavonoidic in recalcul la rutozi-
da pentru frunzele bazale este de 1,7%(+0,2), pentru
frunzele tulpinale 1,6%(+£0,58); totalul polifenolic in
recalcul fatd de acidul galic pentru frunzele bazale -
4,3%(£0,65), pentru cele tulpinale — 3,9%(+0,72).

Concluzii: Rezultatele cercetérilor au confirmat
calitatea produsului vegetal Cynarae folium, obtinut
de la plantele de anginarie Cynara scolymus L., culti-
vate in Republica Moldova, care corespunde cerintelor
Farmacepeii Romane, ed. a X-a. Aceasta ne-a permis
sa recomanddm utilizarea frunzelor tulpinale ca sursa
suplimentard de materie prima, pe langa cele bazale,
pentru producerea fitopreparatelor cu continut de ex-
tract standardizat din anghinare.
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SPECII DE PLANTE DIN ,,CAMPIA TRANSILVANIEI” (ROMANIA)
UTILIZATE IN FITOTERAPIA DIFERITELOR AFECTIUNI

PLANT SPECIES FROM “CAMPIA TRANSILVANIEI” (ROMANIA) USED IN PHYTOTHERAPY
OF VARIOUS DISEASES

Silvia Oroian’, Tatiana Calalb? Mihaela Samarghitan’, Mariana Hiritiu*

! Universitatea de Medicina si Farmacie din Tirgu Mures, Facultatea de Farmacie, Disciplina de Botanicd Farmaceutica,
Targu-Mures, Romania
% Catedra de Farmacognozie si Botanicd farmaceuticd, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova
*Muzeul Judetean Mures, Sectia de Stiintele Naturii, Targu-Mures, Romania.
* Universitatea de Medicind si Farmacie din Tirgu Mures, Gradina Botanicd, Targu-Mures, Roménia

Obiectivul studiului. Lucrarea de fata isi propune
studierea florei medicinale din Campia Transilvaniei,
regiune bogatd in fanate de o mare diversitate floristica.
Interesul deosebit manifestat astdzi, pe plan mondial,
pentru medicina naturistd ne-a determinat sa studiem
plantele medicinale din Campia Transilvaniei care se
utilizeaza in diferite afectiuni.

Material si metoda. Identificarea taxonilor s-a reali-
zat prin utilizarea tehnicilor si procedeelor clasice pro-
movate de literatura de specialitate, la care s-au addaugat
analize statistice.

Rezultate. Inventarul floristic al plantelor medici-
nale cuprinde 270 specii cu continut cert in compusi
chimici terapeutici (din cele 723 specii inventariate).
Dintre acestea, 209 sunt utilizate des in fitoterapia unor
afectiuni. Astfel, 37,32% sunt utilizate in afectiuni ale
aparatului digestiv, dintre care 8,13% in gingivite, sto-
matite, afte, paradontoza, abcese dentare, amigdalite
(Achillea millefolium, Agrimonia eupatoria, Althaea offi-
cinalis, Equisetum arvense, Geum urbanum, Lythrum
salicaria, Matricaria recutita, Potentilla anserina,
Ptormentilla etc.), 5,26% in gastrita hiperacida si boala
ulceroasd (Althaea officinalis, Equisetum arvense, Hype-
ricum perforatum, Matricaria recutita, Robinia pseudoa-
cacia, Rubus idaeus, Symphytum officinale, Valeriana
officinalis), 4,78% 1in tulburéri functionale ale vezicii si
cailor biliare (Achillea millefolium, Agrimonia eupatoria,
Artemisia absinthium, Chelidonium majus, Cichorium
intybus, Fumaria officinalis, Hypericum perforatum, Ta-
raxacum officinalis etc.), 4,30% in diaree (Achillea mille-
folium, Agrimonia eupatoria, Geum urbanum, Lythrum
salicaria, Matricaria recutita, Potentilla anserina etc.),
3,34% in helmintiazd (Achillea millefolium, Artemisia
absinthium, Dryopteris filix mas, Inula helenium, Rosa
canina, Tanacetum vulgare, Thymus sp.) etc. Un numadr
semnificativ de specii, 21,05% sunt utilizate in fitotera-
pia afectiunilor dermatologice: 7,65% in eczeme (Achil-
lea millefolium, Arctium lappa, Hippophae rhamnoides,
Inula helenium, Malva sylvestris, Matricaria chamomil-
la, Oenothera biennis, Quercus sp., Solanum dulcama-
ra, Taraxacum officinale,Viola tricolor), 4,30% in rani
(Capsella bursa-pastoris, Equisetum arvense, Hypericum

perforatum, Matricaria chamomilla, Populus nigra, Sym-
phytum officinale), 1,41% (pentru fiecare) in acnee, der-
mato-micoze si arsuri usoare. In afectiunile aparatului
respirator sunt utilizate 14,83% specii: 4,78% ca imu-
nostimulatoare vegetale (Achillea millefolium, Althaea
officinalis, Hypericum perforatum, Marrubium vulgare,
Matricaria chamomilla, Quercus robur, Rosa canina,
Viscum album), 3,82% ca antitusive centrale si periferice
(Althaea officinalis, Malva sylvestris, M. neglecta, Planta-
go sp., Tussilago farfara, Verbascum sp.), tot 3,82% sunt
expectorante (Primula veris, Pinus sylvestris, Saponaria
officinalis, Thymus sp, Matricaria chamomilla, Viola
odorata) etc. Un procent de 9,09% sunt plante folosite
in afectiuni ale aparatului locomotor, fie ca produse ve-
getale pentru ceaiuri antireumatice (2,87%), Betula pen-
dula, Sambucus nigra, Solanum dulcamara, Solidago vir-
gaurea, Taraxacum officinale, Urtica dioica), 2,39%, sunt
produse cu actiune antiinflamatoare/analgetica (Hyperi-
cum perforatum, Matricaria chamomilla, Populus nigra,
Salix alba, Urtica dioica), etc. Un procent de 8,61% din-
tre plante se utilizeaza in afectiuni ale aparatului uroge-
nital. Astfel, 4,78% dintre specii sunt diuretice/acvareti-
ce (Elymus repens, Asparagus officinalis, Betula pendula,
Prunus avium, Equisetum arvense, Taraxacum oﬁicinale,
Viola tricolor, Urtica dioica), 2,39% dintre taxoni se uti-
lizeazd in afectiuni cu tulburéri de mictiune (Epilobium
angustifolium, E.hirsutum, Xanthium spinosum, Urtica
dioica), iar un numar mic de plante se utilizeazi ca an-
timicrobiene urinare sau urolitiaza (Nasturtium offici-
nale, Solidago virgaurea, Rosa canina). Un numar mai
redus de specii se utilizeaza in fitoterapia aparatului car-
diovascular (4,78%), fie in insuficienta cardiaca (1,91%,
Adonis vernalis, Convallaria majalis, Helleborus purpu-
rascens), nevroza cardiaca (1,41%, Crataegus monogyna,
Leonurus cardiaca, Valeriana officinalis), hipertensiune
(Vinca minor, Viscum album). Intr-un procent mai mic
sunt plante care se utilizeaza in geriatrie sau tulburéri
ale SNC.

Concluzii. O sursd importanta pentru imbogatirea
arsenalului terapeutic cu noi produse medicamentoase
dainuie in tinuturile Campiei Transilvane.
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SEMNIFICATIA PLANTELOR MEDICINALE CU ACTIUNE ANTIOXIDANTA
SIGNIFICANCE OF ANTIOXIDANT MEDICINAL PLANTS

Maria Cojocaru-Toma, Elena Gurschi

Catedra de Farmacognozie si Botanicd farmaceuticd, IP USMF “Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului. Radicalii liberi sunt mo-
lecule care se formeaza excesiv in organism prin ex-
punere la diferite noxe. Totodata, radicalii liberi dis-
trug membranele celulare, grabind procesul de uzare,
reactioneaza cu acidul dezoxiribonuclec - purtatorul
de informatie geneticd, avand drept rezultat produce-
rea unor fermenti-mutanti, facilitAnd dezvoltarea tu-
morilor. O manifestare serioasd a procesului nociv al
radicalilor liberi este si sciderea bruscd a imunitatii.
Scopul cercetarilor intreprinse a fost evaluarea plan-
telor medicinale cu actiune antioxidantd si a pincipi-
ilor active responsabile de actiune, avand in vedere
incidenta si prevalenta in crestere a multor patologii in
Republica Moldova, influentate de prezenta proceselor
oxidative.

Materiale si metode. Plantele medicinale, din flo-
ra Republicii Moldova, care manifesta actiune antioxi-
danta au fost identificate dupé determinator, evaluate
dupa Farmacopeele de referinta si dupa Nomenclato-
rul de Stat al Medicamentelot (NSM) din Republica
Mldova. Fitopreparatele au fost clasate in: produse ve-
getale, specii medicinale,fitopreparate mono si multe
componente [1; 2; 3].

Rezultate. Antioxidantii sunt studiati pe larg si
recunoscuti pentru faptul ca incetinesc procesul de
imbatranire, micsoreazd intensitatea oxidarii radicali-
ce, formeaza bariere succesive de protectie, prin pro-
prietatea de captare a radicalilor liberi. Antioxidantii
identificati in cantitati suficiente in plantele medicina-
le se claseazd in ordinea respectiva: Maces Rosa canina

L. cu 14 produse, Papadie Taraxacum officinale - 10,
Fasolea Phaseolus vulgaris L.- 6, Anghinara Cynara
scolimus L.- 5, Afin Vaccinium myrthillus L.- 4, Céatina
alba Hippophae rhamnoides L. - 4, Cicoare Cichorium
intybus L.- 4, Albastrele Centaurea cyanus L.- 3, Scli-
peti Potentilla erecta L. - 2, Aronie Aronia melanocar-
pa ~1. In rezultatul evaludrii fitopreparatelor cu actiu-
ne antioxidantd dupa NSM, constatim cd din 6350 de
medicamente 53 (0,8 %) sunt antioxidante, dintre care:
produse vegetale — 2; specii medicinale - 17; fitopre-
parate monocomponente — 10 si multe componente —
24. Dupa statutul de eliberare din farmacii 97 % sunt
fitopreparate cu eliberare fard prescriptie medicald si
doar 3% cu eliberare in baza prescriptiei medicului,
cea ce denota accessibilitate fata de aceste produse in
farmacii.

Concluzii. Cunoasterea si utilizarea speciilor anti-
oxidante contribuie semnificativ la mentinerea echili-
brului prooxidantilor sau antioxidantilor in organis-
mul uman. Prin utilizarea speciilor antioxidante in
forma farmaceutica si doza corect stabilitd pentru fie-
care persoand individual, reusim sa fim mai rezistenti
la stres, mai focalizati, cu o putere mai mare de con-
centrare si activitate, prin faptul ca sursa acestor trans-
formari isi are originea in principiile active pe care le
pune la dispozitia noastrd natura mama: fenolii, flavo-
noidele, taninurile si vitaminele. Cota fitopreparatelor
cu actiune antioxidantd constituie 0,8%, sau 53 produ-
se medicamentoase din Nomenclator, iar accesibilita-
tea lor prin eliberare OTC este de 97%.

Bibliografie:

1. Farmacopeea Europeana. Vol. |, I, 2014.

2. Negru A. Determinator de plante din flora Republicii Moldova. Cisinau, 2007, 391 p.
3. www.amed.md (Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor Republicii Moldova).
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SEASONAL VARIATION OF LIPOPHYLIC COMPOUNDS OF
URTICA DIOICA L. LEAVES

DINAMICA ACUMULARII COMPUSILOR LIPOFILI IN FRUNZELE DE URTICA DIOICA L.

Ioana Nencu*, Cerasela Elena Gird, Ligia Elena Dutu, Teodora Costea, Maria Lidia Popescu

University of Medicine and Pharmacy ,,Carol Davila®, Faculty of Pharmacy, Bucharest, Romania

Objective: phytochemical characterization of Urtica
dioica L. leaves and the selection of the raw materials
with the highest content of sterols and carotenoids, in
order to obtain pharmacologically active extracts.

Material and methods. The leaves were harvested for
a period of 7 months (March - September) from Racari
Village, Dambovita County, Romania, in 2010. The bat-
ches were codified as B1 (March), B2 (April), B3 (May),
B4 (June), B5 (July), B6 (August), B7 (September). In
order to confirm the identity of the leaves, macrosco-
pic, microscopic and qualitative exams were undertak-
en. The sterols (free and glycosidic sterols) were asses-
sed spectrophotometrically, based on the formation of
dehydration products with multiple conjugated double
bonds in the presence of concentrated sulfuric acid and
ferric chloride (catalyst). The carotenoids content were
determined, before and after their release from esteric
forms, by assessing the absorbance at A = 460 nm.

Results. The morphological and anatomical aspects

concur with scientific literature. The leaves are thin
and complete, with a triangular and pubescent lamina

(L=0.5to 10 cm, 1=0.3 to 5 cm).The margin is serate and
the apex is acuminate. The upper surface is dark green
and the lower surface is light green. In all batches, the
microscopic exam shows the following specific anatomi-
cal elements: subulate hairs and stinging hairs, secretory
trichomes with bicellular heads and unicellular stalks,
cluster-crystals of calcium oxalate. The active principles
identified in the qualitative examination are: sterols,
carotenoids, coumarines, flavonoids (except batch B4),
polyphenolcarboxilic acids, tannins, proanthocyani-
dins, mucilages. The carotenoids determination indica-
tes that the highest content of free and esteric forms are
found in leaves harvested in June and July, respectively.
Glycosidic sterols are prevailing. The leaves content of
glycosidic sterols is increases with maturity of the plant.
The highest content of free sterols was determined in
samples harvested in May.

Conclusions. The leaves of Urtica dioca L. represent
a complex source of active principles. The selected batch
was B3. The selection of the batch was based on the total
amount of carotenoids and sterols.

ANALIZA FARMACOGNOSTICA SI DINAMICA DE ACUMULARE A
COMPUSILOR TRITERPENICI SI FENOLICI DIN FRUNZELE SPECIEI
BETULA PENDULA ROTH. (MESTEACAN)

PHARMACOGNOSTICAL ANALYSIS AND SEASONAL VARIATION OF TRITERPENIC
AND PHENOLIC COMPOUNDS FROM BIRCH (BETULA PENDULA ROTH.) LEAVES

Teodora Costea’’, Maria Lidia Popescu', Cerasela Elena Gird', Nencu Ioana’,
Gentiana Mihaela Iulia Predan?, Irina Gostin®

! Universitatea de Medicina si Farmacie ,,Carol Davila’, Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roménia

*Universitatea Bucuresti, Facultatea de Biologie, Romania

*Universitatea ,,A.I. Cuza’, Facultatea de Biologie, Iasi, Roménia

Obiective. Scopul studiului constd in analiza farma-
cognostica si determinarea dinamicii de acumulare a
compusilor fenolici si triterpenici din frunzele speciei
Betula pendula Roth. (mesteacan).

Material si metode. Ca material s-au utilizat frun-
ze de mesteacdn recoltate in anul 2011, din localitatea

Moraresti, judetul Arges, in diferite stadii de dezvoltare
— lunile mai, iunie, iulie si sfarsitul lunii august. Meto-
dele utilizate au fost: analiza farmacognosticd — examen
macroscopic (la stereomicroscop), microscopic (pe sec-
tiuni transversale, pulberi clarificate cu chloralhidrat si
prin microscopie electronicd), chimic calitativ, croma-
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tografie in strat subtire (CSS) si determinarea spectro-
fotometrica (pe baza unor curbe etalon) a continutu-
lui de derivati fenolici (flavone - g% hiperozida, acizi
fenolcarboxilici - g% acid clorogenic, taninuri - g%
pirogalol, proantociani — g% clorurd de cianidol) si tri-
terpenici (forme libere, heterozidate si esterificate — g%
acid betulinic). Rezultate. Caracteristicile macroscopi-
ce ale produselor vegetale din toate loturile au coincis
cu datele din literatura de specialitate consultatd. Exa-
menul microscopic efectuat pe sectiuni transversale si
pe pulberi clarificate a evidentiat prezenta de elemente
specifice produsului vegetal de tip folium (fragmente
de epiderma, stomate de tip anomocitic, peri tectori si
glandulari, tesut palisadic, clorofilian si lacunar). Prin
microscopie electronica s-au observat particularitatile
formatiunilor secretoare (glande peltate), dependent
de gradul de dezvoltare al frunzelor (in frunzele tinere
celulele secretoare sunt complet acoperite de cuticula,
iar spre sfarsitul perioadei de vegetatie acestea degene-
reazd). Prin analiza CSS s-au identificat urmatorii con-

stituenti: hiperozidd, quercitrozida, quercetol, kaempfe-
rol, miricetol, acid clorogenic, acid ursolic/oleanolic si
betulinol. Continutul de acizi triterpenici (forme libere,
esterificate si heterozidate) scade odatd cu maturizarea
frunzelor (de la 11,7818 g%; 10,9276 g%; 4,3568 g% in
luna mai la 4,9641 g%; 4,3038 g%; 2,1586 + g% in luna
august). Frunzele tinere (recoltate in luna mai) au cel
mai mare continut de flavone (5,1885 g%), acizi fenol-
carboxilici (3,4667g%) si taninuri (3,2100 g%). Cantita-
tea de proantociani creste odatd cu maturizarea frunze-
lor, probabil datorita condensarii cu taninurile.

Concluzii. Frunzele de mesteacan recoltate la ince-
putul perioadei de vegetatie (luna mai) au un continut
ridicat de flavone, taninuri, acizi fenolcarboxilici si deri-
vati triterpenici. Scaderea continutului de principii acti-
ve odatd cu maturizarea produsului vegetal se coreleaza
cu observatiile microscopice asupra formatiunilor se-
cretoare, dependent de gradul de dezvoltare al frunzelor.

CUANTIFICAREA ARBUTOZIDEI SI HIDROCHINONEI IN FRUNZELE
DE MERISOR, STRUGURII URSULUI SI PAR

ARBUTIN AND HIDROQUINONE CUANTIFICATION IN COWBERRY,
BEARBERRY AND PEAR LEAVES

Cerasela Elena Gird’, Ligia Elena Dutu, Maria Lidia Popescu, Ioana Nencu, Teodora Costea,

Universitatea de Medicind si Farmacie ,,Carol Davila“, Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roméania

Obiective. Pornind de la utilizarea traditionala a
frunzelor de pér in tratamentul infectiilor urinare, lu-
crarea prezintd cercetarile efectuate in scopul identifi-
carii dar si determindrii continutului de heterozide fe-
nolice de tip C, (arbutozidd) comparativ cu doud surse
vegetale (Vitis idaea folium si Uvae ursi folium) intre-
buintate in terapeutica si citate de literaturd cu un con-
tinut apreciabil in acesti derivati. Material si metode.
Materialul utilizat pentru cercetare a fost reprezentat de
frunzele de pér (Pyrus communis folium, recoltate la ma-
turitate din zona Olteniei), merisor (Vitis idaeae folium,
achizitionate sub formad de ceai monocomponent din
reteaua unitatilor farmaceutice din Romania) si strugu-
rii ursului (Uvae ursi folium, achizitionat sub forma de
ceai monocomponent dintr-o unitate farmaceutica din
Serbia). Metoda folosita a fost analiza fitochimicd urma-
rindu-se identificarea constituentilor chimici activi in
solutiile extractive eterice, alcoolice si apoase, identifi-
carea hidrochinonei prin microsublimare si determina-

rea continutului in arbutozida si hidrochinona printr-o
metoda volumetrica.

Rezultate. Din punct de vedere chimic calitativ s-au
identificat steroli, agliconi flavonici, saponozide, flavo-
ne, acizi polifenolici, poliholozide mixte de tip mucilag,
taninuri, proantociani, intensitatea reactiilor fiind de-
pendenta de natura materiilor prime vegetale. Prin mi-
crosublimare s-a evidentiat prezenta cristalelor acicula-
re de hidrochinona in cele trei materii prime vegetale; in
prezenta clorurii de fer (III), cristalele capétd un aspect
penat. Cantitativ frunzele de strugurii ursului contin
5,44% arbutozida si 2,44% hidrochinon3, cele de meri-
sor 3,44% arbutozida si 1,39% hidrochinon, iar cele de
par 1,22% arbutozida si 0,832% hidrochinona.

Concluzii. Pe baza cercetérilor efectuate se poate
considera ca frunzele recoltate de la specia indigend Py-
rus communis pot fi intrebuintate singure sau asociate cu
alte produse vegetale in tratamentul infectiilor urinare.
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GENTIANAE RADIX - DE LA TRADITIE LA FITOTERAPIA MODERNA
GENTIANAE RADIX - FROM TRADITION TO MODERN PHYTOTHERAPY

Ligia Elena Dutu’, Cerasela Elena Gird, Maria Lidia Popescu, Ioana Nencu,
Teodora Costea, Ana Cojocaru

Universitatea de Medicind si Farmacie ,,Carol Davila“, Facultatea de Farmacie, Bucuresti, Roméania

Obiective

In flora Romaniei sunt cunoscute 14 specii ale ge-
nului Gentiana, raspandite in zonele montane. O serie
de preparate pe bazd de rddacind de ghintura (Genti-
anae radix) sunt recomandate in fitoterapie, sau uti-
lizate in mod traditional, in anorexie, gastrite hipoa-
cide, disfunctie biliara, helmintiaze. Lucrarea de fata
isi propune analiza unei materii vegetale colectata din
Muntii Iezer-Papusa in vederea stabilirii identitétii
acesteia, precum si caracterizarea fitochimica a 2 ex-
tracte vegetale — macerat apos, macerat hidroalcolic
(forme farmaceutice de administrare folosite in mod
traditional in zona Muscel), pentru verificarea corecti-
tudinii posologiei.

Material si metode

Materia primd vegetald studiatd a constituit-o o
proba de organ subteran colectata din flora sponta-
nd (Muntii Iezer-Papusa), presupusd a fi radacina de
ghinturd. Determinarea identitatii s-a realizat pe baza
datelor din literatura de specialitate si a rezultatelor
urmdtoarelor teste farmacognostice: examen macro-
scopic (stabilirea caracterelor morfologice si organo-
leptice); examen microscopic (evidentierea caracte-
relor anatomice, pe preparate clarificate cu solutie de
cloral hidrat 800 g/L); examen chimic calitativ (identi-
ficarea unor principii active, prin reactii chimice spe-
cifice efectuate in solutii extractive etericd, alcoolica
si apoasd); microsublimare (identificarea compusilor
xantonici, pe baza reactiei cu hidroxid de sodiu); ana-
lizd cromatograficd (stabilirea amprentei cromatogra-
fice CSS, folosind conditiile experimentale descrise
in monografia ,,Gentianae radix “ din Farmacopeea
Europeanai editia a 7-a); indice de amareala (stabilirea
organolepticd a gradului de amadreald). Extractele ve-
getale s-au obtinut prin macerare in apd, respectiv in

alcool 32°, timp de 14 zile, conform unor retete tradi-
tionale aplicate de localnicii din zona Muscel (judetul
Arges). Acestea au fost caracterizate chimic calitativ
(identificarea principiilor active prin reactii specifi-
ce) si cantitativ (determinarea extractivului, folosind
metoda descrisa in Farmacopeea Europeana editia a
7-a, capitolul 2.8.16.). Ca referinte (pentru comparare)
s-au folosit probe de ,,Ceai de ghinturd (Gentianae ra-
dix)” si ,, Tincturd de ghinturd”, procurate din reteaua
de distributie farmaceutica.

Rezultate

Caracterele morfologice si anatomice, principii-
le active identificate i amprenta cromatografica CSS
au dovedit ca proba analizatd este Gentianae radix,
provenitd de la Gentiana asclepiadea. Comparativ cu
referinta, proba analizatd are un continut mai mare
de principii active (intensitate mai mare a reactiilor
de identificare, gust amar superior). In cele 3 solutii
extractive (macerat apos, macerat hidroalcolic, tinc-
turd de referintd) s-au identificat oze si alti compusi
reducatori, flavone, tanin, acizi polifenolcarboxilici si
suplimentar, mucilagii in maceratul apos. S-au deter-
minat urmétoarele valori pentru totalul de substante
solubile (extractiv): maceratul apos - 0,49%; macera-
tul hidroalcoolic - 1,01%; tinctura — 4,48%.

Concluzii

Proba analizatd este Gentianae radix, provenita de
la Gentiana asclepiadea si este superioara calitativ pro-
bei ,,Ceai de ghintura (Gentianae radix)”, procurata
din reteaua de distributie farmaceutica. Pe baza con-
tinutului de total substante extrase, consideram ca se
poate administra o lingurd macerat hidroalcolic sau 2
linguri macerat apos (obtinute dupa reteta traditiona-
14).
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STUDII PRECLINICE PRIVIND INVESTIGAREA PROFILULUI
TOXICOLOGIC AL HIPERFORINEI

PRECLINICAL STUDIES INVESTIGATION OF THE TOXICOLOGICAL PROFILE OF
HYPERFORIN

Simona Negres', Corina Scutari?, Cornel Chirita', Veaceslav Gonciar?, Bruno Stefan Velescu',
Elena Morosan®, Emilia Ciobotaru*

"UMEF “Carol Davila” Bucuresti, Facultatea de Farmacie, disciplina de Farmacologie si Farmacie clinicd
2 Catedra de Farmacologie si Farmacie clinica, IP USMF , Nicolae Testemitanu” Republica Moldova
*UMF “Carol Davila” Bucuresti, Facultatea de Farmacie, disciplina de Laborator clinic si Igiena alimentatiei
‘UASMYV Bucuresti, Facultatea de Medicina Veterinara, disciplina de Anatomie patologica

Obiectivul studiului: Date din literatura de speci-
alitate sustin utilizarea extractelor de sunatoare pentru
efectul antidepresiv, dar evidentiaza si alte actiuni far-
macologice ale acestui produs vegetal: antiinflamatoa-
re, antimicrobiana, antitumorala. Eficacitatea extrac-
telor de Hypericum perforatum pare sé fie imprimata
de principiul activ, hiperforina. In acest studiu ne-am
propus ca obiectiv investigarea profilului toxicologic al
hiperforinei. Plecand de la datele de toxicitate obtinute
vom putea stabili ulterior dozele eficace necesare tes-
tarilor farmacologice.

Material si metode: A fost determinata toxicitatea
acutd (dozd unicd) si toxicitatea subacutd (doze repe-
tate) a hiperforinei, administrata la soareci albi, mas-
culi, susa NMRI. Pentru determinarea toxicitatii acu-
te s-a utilizat metoda claselor de toxicitate (conform
ghidului OECD 423), care consta in utilizarea unor
doze predefinite ce permit incadrarea substantelor in
clasele de toxicitate ale Sistemului Global Armonizat
(GHS, Global Harmonized System) pentru substante
chimice care produc toxicitate acuta. Determinarea
toxicitatii subacute s-a realizat prin administrarea pe
cale orala (p.o.), la soareci albi, masculi (20 animale/
lot), a trei doze de hiperforina: 50 mg/kg corp, 75 mg/
kg corp, 100 mg/kg corp, timp de 28 de zile consecutiv
(1 dozd/zi). In paralel s-a lucrat si cu un lot martor,
tratat cu apa distilata: 0,1 ml/10 g corp, p.o. La sfar-
situl experimentului, animalele au fost sacrificate si
s-au recoltat probe de sdnge pe care s-au determinat:
hemoleucograma, transaminazele serice, fosfataza al-

calina, bilirubina totala si creatinina. Pentru realizarea
examenului histopatologic, au fost recoltate fragmente
de organe (ficat, rinichi, encefal) fixate ulterior in so-
lutie 10% formaldehida. Sectiunile histologice de 4-6
microni au fost colorate prin metoda de rutina (hema-
toxilind-eozind).

Rezultate. In conformitate cu ghidul OECD 423
pentru determinarea toxicitatii acute, hiperforina s-a
incadrat in categoria 5 de toxicitate: DL50 > 5000 mg/
kg corp, p.o. Studiile de toxicitate subacutd au eviden-
tiat faptul ca administrarea hiperforinei induce cres-
terea semnificativa statistic a transaminazelor serice
si a fosfatazei alcaline (p<0,0001) comparativ cu lotul
martor. Datele experimentale au evidentiat o rela-
tie directd doza — efect toxic hepatic pentru valoarea
TGP. Aceasta a crescut semnificativ statistic fatd de
lotul martor, astfel: + 78,29% (p<0,0001) pentru doza
de 50 mg/kg corp hiperforind; +107.02% (p<0,0001)
pentru doza de 75 mg/kg corp hiperforina; + 158.10%
(p<0,0001) pentru doza de 50 mg/kg corp hiperforina.

Concluzii. Hiperforina prezinta o toxicitate acuta
redusd, evidentiatd prin incadrarea ei in clasa GHS 5
de toxicitate. In administrare subacuti are efect toxic
hepatic, dar nu influenteaza valorile bilirubinei totale
si ale creatininei serice. Datele obtinute vor permite
stabilirea dozelor eficace pentru investigarea profilului
farmacologic al hiperforinei.

Studiile au fost finantate prin proiectul 9/23.12.2013
din competitia USMF ,Nicolae Testemitanu”
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TOXICITATEA ACUTA A ACIDULUI HIALURONIC OBTINUT
DIN CRESTE DE COCOS$

ACUTE TOXICITY OF HYALURONIC ACID OBTAINED FROM COCKSCOMB

Veaceslav Gonciar, Corina Scutari, Rodica Peredelcu, Oleg Popa

Catedra Farmacologie si Farmacie clinicd, IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
»Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectivul studiului

Cercetarea preclinica a toxicitatii acute la Acudul
hialuronic, obtinut din surse naturale locale (creste
de cocos) in doza de 0,3 g Acid hialuronic in 100 g
solutie. Acidul hialuronic (AH) constituie substanta de
bazd a tesutului conjunctiv, matricea extracelulara si
citoscheletul. Proprietatile unice ale lui au atras atentia
medicilor si farmacistilor, care il utilizeaza in calitate
de substantd farmaceutica activa.

Material si metode

S-a studiat toxicitatea acutd a preparatului Acid hi-
aluronic, obtinut din creste de cucos pe 20 sobolani
(masculi) albi de laborator cu masa corporala 190-200
g, carora li s-a administrat intragastral 4 doze de pro-
dus. In baza observatiilor s-a determinat tabloul clinic
al toxicitatii acute si s-a calculat LD, . Substanta s-a
testat dupa 4 clase de toxicitate conform recomanda-
rilor OMS si clasificarii dupda Hodge A. si Sterner B
(2005).

Peste 3-5 minute din momentul administrérii la
toti sobolanii s-a atestat agitatie psihomotorie, iar pes-
te incd 10 minute - inhibitie. Dupa 30 minute, in de-
pendenta de dozd, o parte de sobolani au ramas inhi-
bati, iar o parte si-au revenit, restabilindu-si miscarile
si comportamentul initial.

La 5 sobolani s-a introdus intragastral Acid hialu-
ronic, reiesind din doza de 0,5 ml/200 g masa corpo-
rala, au fost supusi observarilor timp de 2 saptdméni.
Toti au ramas vii.

La 5 sobolani s-a introdus intragastral Acid hialu-
ronic, reiesind din doza de 1 ml/200 g masé corporala,
au fost supusi observarilor timp de 2 sdptimani. Toti
au ramas Vvii.

La 5 sobolani s-a introdus intragastral Acid hialu-
ronic, reiesind din doza 2 ml la 200 g masa corporala.
Sobolanii au rdmas toti vii.

La 5 sobolani s-a introdus intragastral Acid hialu-
ronic, reiesind din doza 4 ml la 200 g masa corporala.
Toti au rdmas vii pe toatd perioada investigatiilor.

Au fost supuse observarilor modificarile aparu-
te. S-a inregistrat timpul aparitiei fenomenelor de
intoxicatie si al decesului animalelor. Vizual s-a de-
terminat tabloul clinic al intoxicatiei. S-a suprave-
gheat starea generald a animalelor, particularitatile
lor de comportare, intensitatea si caracterul activitatii
motorii, frecventa si profunzimea respiratiei, starea
invelisului cutanat si a mucoasei, intrebuintarea hranei
si apei. Monitorizarea stirii animalelor a decurs timp
de 14 zile. In baza rezultatelor obtinute s-a calculat
LD, dupa V. B. Prozorovskii.

Rezultate

Pe parcursul perioadei de supraveghere (14 zile),
nu au fost evidentiate devieri in starea generald a ani-
malelor. Sobolanii erau in miscare activa, utilizau activ
hrana si apa. Starea mucoaselor si invelisului cutanat
era in norma, fard schimbari patologice. Culoarea
urinei era galbena deschisa. In baza rezultatelor expe-
rimentale s-a calculat doza letala medie. Administra-
rea zilnicd a preparatului per os in doze de 0,5 ml; 1
ml; 2 ml; 4 ml nu a indus decesul animalelor. In ca-
zul lipsei decesului animalelor determinarea LD, este
imposibild. Rezultatele obtinute denotd veridicitatea
investigatiilor efectuate si corespund datelor literaturii
de specialitate.

Concluzii

Letalitatea sobolanilor masculi in dozd de 300 mg/
kg a constituit 100% si a survenit la a 2-5-a zi dupa ad-
ministrarea substantei medicamentoase. Prin urmare,
s-a constatat ca Acidul hialuronic se refera la grupa de
substante putin toxice (LD, ~ 50-500 mg/kg).
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KIIMHNYECKAS ®PAPMAIIVIA B YKPAVHE
CLINICAL PHARMACY IN UKRAINE

I. 3ymanen, E. [puanos

HarnmonanpHblil GpapMalieBTIYeCKNil YHUBEPCUTET, YKpalHa

Knuunyeckass dapmainus ompepmensieTcsi Kak MH-
TerpaTMBHAsA, NPUKIAJHASA HayKa, OOBbeNMHMBIIASL
¢dapmaneBTIYeCKIe Y KIMHIYECKYE acIeKThl JIeKapc-
TBOBeJICHNA, I7IaBHAA 3afjaya KOTOPOJ COCTOUT B CO-
3[AHUN HAJIeKHBIX TEOPETUYECKUX OCHOB VM METOHO-
JIOTMYECKUX IOAXOJOB PalJOHAJIbHOTO IIPUMEHEHUs
JIEKapCTBEHHBIX IIpemaparoB. B KadecTBe y4eOHOII
AVCLIUIVHBI, KIMHMYecKas papManys, Oblla BBeleHa
B CUCTeMYy BbICIIEr0 (papMaleBTHYeCKOro obpasoBa-
HMA B YKpanHe B 1993 rofly ¢ 1je/1bio MoAroTOBKa CIie-
I[Va/INCTOB-TIPOBU30POB, BIAJICIOMINX TOCTATOYHBIM
00beMOM TEOpeTMYeCKMX 3HAHMII U IIPAKTUYECKUX
HaBBIKOB [I1 NIPOBENEHNA COBMECTHO C BPAuOM Mak-
CYMAaJIbHO PalIOHAJIbHON JIeKaPCTBEHHON Tepanuy y
KOHKPETHOTO OOJIbHOTO, a TAkKe [IA OCYILeCTB/ICHNUA
(dapmareBTIYECKON OIEeKM MAlEeHTOB B anrteke. K-
HydecKas QapMaiysa — 3aBeplIalolliee 3BEHO B el
U3YYEeHUS MeMKO-OMOMIOTNYeCKUX ANCUUIUIVH B dap-
ManeBTudeckoM BY3e. Kak mHTerpaTusHblil pefMeT
KIMHMYecKas dapManus obbeqyHseT B cebe psf /1o-
TMYHO CBS3aHHBIX, [APMOHMYHO MONOTHAIOIUX APYT
ApyTa JVICHVIUIVH: OCHOBBI K/IMHIYECKUX 3HAHMIA, K-
HIYEeCKYI0 (HapMaKoIOrMIo, KIVMHNIECKYI0 TOKCUKOIO-
i, ¢apMaKoTepanuio, KINHUYECKYI0 OUOXVMIUIO,
NMabopaTOpHYI0 ¥ (QYHKUVOHAJIBHYIO AUArHOCTUKY,
(dbapMaKkoreHeTNKy, KIMHUYeCKyw 6modapmanuio. B
YCTIOBMAX HEIOCTATOYHOTO (PMHAHCHPOBAHMA OIOMKeT-
HOTO 3IpaBOOXPaHEHMsI YKpaMHBI, OTCYTCTBUA CTpa-
XOBBIX KOMIIEHCAIIMI, BCA TSXKECTb PacXofjOB JIOXKUT-
cs Ha manyeHra. [109TOMy MHTEHCMBHO pas3BMBaeTCs
caMoJIeueHue, KOTOpOe HETaTMBHO CKa3bIBaeTCA Kak
Ha 3¢ PeKTNBHOCTH, TaK U HA 6€30MaCHOCTI IPUMeEHe-
Hus JIC. ITonoXnTenpbHO BIMATh HA CUTYAI[UI0 MOXKET
IIPOBU30P, UMEIOLINIT 3HAHVIS IT0 K/IMHIYEeCKOI hapMa-
yuu. Opnako, 1o 2010 roga HopMaTuBHas 6asa, KOTO-

pas YIOpsALOYMBaeT VCIOIb30BaHMe 6e3perenTypHbIX
TIEKApCTBEHHBIX CPENCTB, a TAaKXe B3aMMOJENCTBIE
IIpOBM30pa U MalMEeHTa IIPU OTBETCTBEHHOM CaMoJle-
YeHUM OTCYTCTBOBasa. JleficTBOBanM NMpUKa3bl peria-
MEHTUPYIOLINE OTIYCK PELENTYPHBIX IPENapaToB, a He
o01eHNe TPOBU30p — nanueHT. Ha ceropHAIIHMII leHDb
paspabotansl «CTaHAapThl KauecTBa dapMalieBTHIeC-
Koro obcmyxusanys. Hamnexalas anteqsas IpakTy-
Ka», «PasButre dapmaieBTIYeCcKol IpakTuknu — ¢o-
KYC Ha MalyeHTa» ¥ gpyTue Hajjiexalue JOKYMeHTHI.
BaxermM coOBITHEM ABJISAETCS U3JlaHMe IIpUKasa
MO3 Ykpannsl or 11.10.2013 Ne875 «O6 yTBepxKze-
HUY IIPOTOKOIOB IpoBusopa (papmanenrta)». [Tpukas
BK/IIOYaeT 36 IPOTOKOJIOB, 3 KOTOPBIX 24 MOCBAlLe-
HBI CYMIITOMATIYeCKOMY JIeYeHII0 Oe3pelienTypHbIMU
Ipenaparamy CUMIITOMOB ¥ CMHIPOMOB, 6 — MHQOP-
MaI[IOHHO-00pa30BaTe/IbHOTO XapaKTepa Mo 6opbbe ¢
COLMA/IbHO 3HAUMMBIMM 3a00/IeBaHUAMY, 4 — pEKOMeH-
manyy 10 GopMUPOBAHMIO allTeyeK NEePBOI TOMOIIY 1
elle 2 — JeICTBYA IPOBM30PA IIPK BBLABICHUN OO0Y-
HBIX peakuuii JIC 1 OTIyCKy 9aCTMYHO OIIa4/BaeMbIX
aHTUTUIIEPTEH3VBHBIX IIPENaparToB.

Jloruka pasBUTHsI KIVMHNYIECKOT hapMariuy mpuse-
7a K MOABJEHMIO CHELMATbHOCTY KIMHUYECKUIL Mpo-
BU30p, IEPBBINI BBITYCK KOTOPBIX cocTosAncsa B 2004
. CerogHsA TaKMX CIEIMANNCTOB TOTOBAT 7 BBICHIMX
MeAMIUHCKUX (dapMaleBTIYeCKNI) y4eOHBIX 3aBe-
meHnit Ykpaussl. [IpoBefjeH1Ie MOHMTOPMHTA KauecTBa
dapmakorepanyy B ctanuonapax JIITY Ykpaunsl k-
HMYECKMM IIPOBM30POM ITO3BOINT YIyYIIaTh Ka4eCTBO
(dapMaxoTepaneBTMIECKIX BMELIATe/IbCTB, COKpAIaTh
3arpaThbl Ha JIC 1 cOKOHOMUTD 6romxet JIIIY B 1emom,
a TaKXXe OKa)XeT COfIeVICTBIE ONTUMMMU3ALNM OpraHM3a-
1y $papMaKoJIOTMYecKoro Haji30pa YKpauHbL U BHEJI-
PEHUIO HALIMOHAIbHOI (GOPMY/ISIPHON CHCTEMBI.
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Managementul farmaceutic

MANAGEMENTUL MEDICAMENTELOR STUPEFIANTE
IN SECTORUL DE AMBULATOR

MANAGEMENT OF STUPEFYING MEDICINES IN OUTPATIENT SETTINGS

!Stela Adauji, 'Larisa Spinei, *Mihail Brumarel, *Svetlana Deviza

'Scoala de Management in Sanétate Publica

v »

2 Catedra Farmacie Sociala ”Vasile Procopisin”

Abstract

The total outpatient consumption of narcotics for period 2011-2013 in Republic of Moldova has been determined. Maximal consump-
tion share has been found in Chisinau (55%), based on this value the consumption in grams per 1000 population has been calculated
and has been compared with regulated norms. For fentanil norm is exceeded by 1,2 times, for morphine hydrochloride - 2,2; omnopon

- 3,36, but the consumption of promedol is 7,82 times less.

Rezumat

S-a determinat consumul total de stupefiante in conditii de ambulatoriu pentru perioada 2011-2013 in Republica Moldova, ponderea
maxima de consum fiind in mun. Chisindu (55%), in baza caruia s-au determinat valorile consumului de substante stupefiante in grame

la 1000 locuitori si s-au comparat cu normele stabilite: pentru fentanil norma este depasita de 1,2 ori, pentru morfina hidroclorid —

2,2 ori; omnopon - 3,36 ori, iar consumul pentru promedol este de 7,82 ori mai mic.

Cuvinte-cheie: stupefiante, psihotrope, drog, normativ provizoriu de consum, consumului ilicit.

Introducere

Noua Strategie nationald antidrog, elaboratd in con-
cordanta cu prevederile Strategiei Europene in domeniu,
cuprinde, ca directii si principii generale de actiune, toa-
te elementele de noutate referitoare, in special, la asisten-
ta medicala, psihologicd si sociald, reducerea riscurilor si
reinsertie sociald. Prevenirea consumului de droguri este
parte integrantd a politicilor promovate pentru combate-
rea acestui flagel si a traficului de droguri [3, 9, 10].

Termenul de prevenire include orice activitate care vi-
zeazd modificarea, reducerea sau intarzierea initierii con-
sumului de droguri, alcool si tutun intr-o anumiti perioa-
dé de timp. Profesionistii din domeniul sanitatii definesc
preventia ca fiind orice activitate de reducere a cererii me-
nitd sd modifice comportamentul si astfel sa reducé dorin-
ta de a fuma, bea alcool sau de a consuma droguri.

In Raportul Observatorului European pentru Droguri
si Toxicomanie din anul 2008 au fost precizate tipurile de
prevenire: universald, selectiva si indicata [6, 7, 8].

Prevenirea universald. Obiectivele prevenirii univer-
sale in scoli a consumului de droguri in Europa par sa se
fi modificat in ultimii ani. Crearea unui mediu protector
in scoli, o forma de interventie structurald — sunt punctele
forte in astfel tip de prevenire. Schimbirile obiectivelor ra-
portate pot reflecta adoptarea unei abordari mai rationale
in mai mare masura bazatd pe dovezi, dar este neclar daca
aceastd schimbare a obiectivelor reflectd o aplicare efectiva.

Prevenirea selectiva. Prevenirea selectivd este ghidata

de indicatori sociali si demografici, precum ratele somaju-
lui, delicventei si absenteismului. Aceasta intervine asupra
unor grupuri specifice, asupra familiilor sau asupra unor
comunitati intregi, in care persoanele, datoritd legaturilor
sociale si resurselor reduse, pot fi mai expuse riscului con-
sumului de droguri sau al instaurdrii dependentei.
Prevenirea indicatd. Aceasti metodd urmdéreste sa
identifice persoanele cu probleme comportamentale sau
psihologice care pot avea un rol predictiv pentru aparitia
consumului problematic de substante si sé le vizeze in mod
individual cu interventii speciale. Printre aceste persoane
se pot numara cei care au abandonat scoala si cei cu tulbu-
rari psihice, comportament antisocial sau semne timpurii
de consum de droguri.

In RM, specialistii opereazi cu trei niveluri ale preven-
tiei: primard, secundard si tertiard [2].

a) Preventia primard vizeaza realizarea unuia din urma-

toarele obiective sau combinatia lor:

1. diminuarea accesibilitatii la substantele psihoactive.
Este un fapt dovedit astdzi ca scaderea consumului
este direct proportionala cu reducerea locurilor de
vanzare i invers proportionala cu pretul;

2. diminuarea motivatiei initierii consumului la tineri
(grupele de vérsta de risc maxim sunt 10-20 de ani)
prin mesaje adecvate si vectori eficienti, credibili;

3. promovarea alternativelor sdndtoase, non-drog.

b) Preventia secundard se regiseste in conceptul de
»harm reduction” - ,reducerea utilizarii nocive” sau
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»a gradului de nocivitate” a uzului de droguri ilegale,
vizand ameliorarea integrarii sociale a utilizatorilor,
»normalizarea” existentei lor in conditiile in care ab-
stinenta ramane mai mult sau mai putin un deziderat
sau chiar unul din modurile de a evita problemele re-
ale ale acestui flagel social.

c) Preventia tertiard implicd prevenirea recdderilor in
cadrul unei boli sau limitarea efectelor nocive ale
consumului de droguri intr-o faza precoce a acestu-
ia. Aceasta formd de preventie este de obicei strins
legatd de interventiile terapeutice.

Mai sunt cunoscute si citeva tipuri sociale de preveni-
re: in familie, in scoald, comunitare:

v Prevenirea in familie. Strategia stabileste drept obiec-
tive specifice: sensibilizarea, constientizarea si moti-
varea parintilor in vederea implicarii active, obiective
si corelarea acestora cu celelalte arii de interventie
preventiva, dar si dezvoltarea unor programe de for-
mare a parintilor in vederea cresterii influentei facto-
rilor de protectie si scaderii celor de risc, in consumul
de droguri. In acelasi timp, se pune accent pe oferirea
de programe de prevenire care sd permitd parintilor
sd devind activi in prevenirea consumului de droguri
in cadrul familiei.

v Prevenirea in scoala. Obiectivele specifice pentru
prevenirea consumului de droguri in scoald, stabilite
de Strategia Nationald Antidrog, se refera la dezvolta-
rea unor atitudini si practici la nivelul intregii popula-
tii aflate intr-o forma de invdtdmant prin intermediul
programelor scolare si de petrecere a timpului liber, in
scopul adoptarii unui stil de viatd sinitos, fard tutun,
alcool si droguri [8].

v’ Prevenirea comunitard. Pentru realizarea acestui
mod de prevenire, Strategia a stabilit obiective specifi-
ce si precise pentru aducerea la indeplinire a preveni-
rii comunitare, cum ar fi:

¢ initierea si derularea de cétre autoritatile adminis-
tratiei publice locale a unor proiecte in parteneriat
public privat de interes local, pentru protectia anti-
drog a comunitétilor proprii cu sprijinul centrelor
de prevenire, evaluare si consiliere antidrog;

¢ stimularea si sprijinirea de citre autoritatile admi-
nistratie publice locale, inclusiv financiara a initiati-
velor organizatiilor neguvernamentale ce desfasoara
activitdti de prevenire a consumului de droguri in
comunitatile locale;

¢ elaborarea si derularea programelor finantate de la
bugetul de stat pentru prevenirea consumului de
droguri in arii regionale de interes, diferentiate in
raport de numarul consumatorilor, preferintele de
consum, statutul ocupational, caracteristicile grupu-
rilor de risc, particularitati ale dezvoltarii economi-
ce, turistice, de infrastructura si mediu;

& crearea oportunititilor si stimularea participarii
mass-media la sustinerea prin mijloace specifice a
programelor, proiectelor si campaniilor antidrog;

¢ dezvoltarea unui sistem de evaluare si monitorizare,
integrat si individualizat, al copiilor si tinerilor aflati
in situatii de risc;

¢ extinderea programelor de educatie pentru promo-
varea unui stil de viatd sandtos si pentru prevenirea
consumului de droguri in rdndul persoanelor aflate
in penitenciar.

Materiale si metode

Drept materiale au servit bazele de date a intreprinderi-
lor farmaceutice care fac parte din traseul stupefiantelor de
la producitor la utilizator/ consumator, precum si bazele
de date ce tin de numarul populatiei in Republica Moldo-
va. Au fost analizate in paralel retetele in baza cdrora au
fost eliberate aceste medicamente din farmaciile comunita-
re pacientilor pentru ameliorarea durerilor cronice sau in
cazul maladiilor oncologice in perioada 2011-2013.

Rezultate

In urma unor analize logice si calculelor s-a determi-
nat numdrul total de fiole de fiecare medicament stupefiant
consumat pe parcursul anilor 2011-2013. Cunoscand pro-
centul substantei stupefiante intr-un ml, a fost determinata
cantitatea in grame a fiecarei substante.

Cantitatea totald a stupefiantului a fost raportatd la nu-
marul populatiei (figura 1), pentru a determina cantitatea
de stupefiant consumatd in medie la 1000 populatie timp
de un an.

Pentru comparare s-au folosit normativele provizorii
de consum ale substantelor stupefiante, calculate la 1000
locuitori in grame aprobate prin Ordinul MS RM Nr.71
din 03.03.1999, [4].

Lupta impotriva consumului ilicit de droguri este foar-
te dificila si crancend, deoarece este greu de urmat si con-
trolat cantitatea de droguri care nimereste in mod clandes-
tin pe teritoriul RM. Unul dintre micii pasi spre combatere
este evidenta cantitativa strictd a consumului de stupefian-
te si psihotrope in stationar si prin farmaciile comunitare.
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Figura 1. Numarul populatiei in RM, a. 2011-13

In RM, cu scop medicinal actualmente, sunt folosite
patru denumiri de stupefiante:
v" Morfind hidroclorid, sol. inj., 1%, 1 ml;
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Fentanil
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Figura 2. Consumul de stupefiante pe Republica Moldova in perioada 2011-2013 (fiole)

v Omnopon, sol. inj., 2%, 1 ml;
v" Promedol, sol. inj., 2%, 1ml;
v Fentanil, sol. inj., 0,005%, 2 ml.

Pentru realizarea obiectivului trasat au fost analizate
datele privind utilizarea stupefiantelor in toate farmaciile
care detin autorizatia ce permite eliberarea psihotropelor
pentru perioada 2011-2013. Datele obtinute sunt prezen-
tate in tabelul 1.

Datele din tabel denotd, cd utilizarea stupefiantului
Fentanil in anul 2012 a scazut cu 5%, iar in 2013 cu 7%
in comparatie cu anul 2011; Morfina hidroclorid in 2012
a crescut cu 9% fatd de 2011, insd in 2013 a scdzut cu 20%
fatd de 2012; utilizarea medicamentului Omnopon in 2012
a scdzut cu 26%, iar in 2013 - cu 32% in comparatie cu anul
2011, iar fatd de 2012 — cu 8%. O scidere se atestd si in con-
sumul Promedolului - in 2012 cu 9%, iar in 2013 - cu 6%
fata de anul 2011, insa se atestd o creste neesemnificativa in
2013 - cu 3% fatd de 2012 (figura 2).

Analiza ulterioara a datelor, a permis evidentierea celui
mai des utilizat medicament stupefiant (solutie injectabila)
in conditii de ambulatoriu, astfel pe primul fiind Fentani-
lul, apoi Morfind hidroclorid, urmat de Omnopon si pe ul-
timul loc fiind utilizarea Promedolului.

Pentru realizarea scopului propus s-au analizat docu-
mentele, retetele si dirile de seamad a intreprinderilor far-
maceutice, cu drept de pastrare, eliberare si transportare a
substantelor stupefiante destinate ameliorarii durerilor in
bolile cronice sau oncologice in toate raioanele RM in pe-
rioada anilor 2011-2013 (tabelul 2).

Efectuand analiza generala a datelor din darile de sea-
mi de evidenta a stupefiantelor, se atestd o descrestere a
consumului de aceste medicamente in anul 2013 fata de
2011. Ponderea cea mai mare in consumul medicamente-
lor stupefiante apartine orasului Chisindu fiind de 51% in
2011, 55% in 2012 si 57% in 2013, raportat fatd de celelalte
orase ale RM. La fel, se denota faptul ci cantitatea de stupe-

Tabelul 1. Consumul de stupefiante pe Republica Moldova in perioada 2011-2013 in conditii de ambulator

2011 2012 2013
Denumirea medicamentului ” ” ”
cutii fiole cutii fiole cutii fiole
Fentanil sol.inj. 0,005%, 2 ml 10957,8 54789 10507,4 52537 10283,2 51416
Morfina hidroclorid sol.inj. 1%, 1 ml 9501,2 47506 10383,8 51919 8383,8 41919
Omnopon sol.inj. 2%, 1 ml 8911,2 44556 6593,6 32968 6065,4 30327
Promedol sol.inj. 2%,1 ml 4812,8 24064 4362,6 21813 4506,8 22534

Tabelul 2. Consumul de medicamente stupefiante in conditii de ambulatoriu in Republica Moldova

Denumirea st.u- Fentanil 0,005%, 2 ml Morfina hidroclorid 1%, Omnopon 2%, 1ml (fiole) Promedol 2%, 1 ml
pe-fiantului (fiole) 1 ml (fiole) (fiole)

Orasul 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013
Chisinau 214160 | 210250 | 204510 | 70745 | 78290 64970 | 62090 | 60555 | 52765 | 88070 | 89275 | 92995
Balti 18350 14000 15150 21070 4625 8335 24120 5500 6730 200 400 460
UTAG 2955 3125 3890 11170 11820 12390 9645 7230 6940 150 0 110
Restul raioanelor | 37380 | 34210 | 33130 | 134545 | 164710 | 124050 | 128775 | 90755 | 85200 | 31700 | 19290 | 18955
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fiante utilizate in municipiul Chisindu are o traiectorie des-
cendentd: 2011 - 87013 fiole, 2012 - 87674; 2013 — 83048
fiole.

Urmeaza orasul Balti cu ponderea de 7% in 2011, 3% in
2012 §i 4% in 2013, avand salturi in cantitatile consumate.
Astfel de orase precum Criuleni, Drochia, Orhei, Straseni
constituie in jur de 3%, iar Cahul, Edinet, Hincesti, Un-
gheni — 2% din volumul total de consumuri si respectiv ce-
lelalte orase si sate au o pondere mult mai mica (figura 3).

Restul
raioane-
lor; 37%

Chisina;
55%

UTAG;
3%

Bilti; 5%

Figura 3. Prevalenta consumului de stupefiante in orasele
Republicii Moldova

Analiza comparativa a rezultatelor obtinute cu
normativele provizorii de consum

Normativele provizorii de consum ale substantelor
stupefiante in Republica Moldova, calculate in grame la
1000 de locuitori pe an sunt aprobate prin ordinul MS RM
NR.71 din 03.03.99. In RM astfel de norme sunt stabilite
pentru 11 medicamente stupefiante, insa in urma analizei
au fost constate doar patru denumiri de stupefiante, care
au fost eliberate din farmaciile comunitare cétre pacienti.

Una din sarcini in prezentul studiu a fost analiza com-
parativd a datelor obtinute cu normative provizorii de
consum aprobate. Conform rezultatelor studiului privind
consumul de stupefiante in Republica Moldova pe durata
anilor 2011-2013, se atestd o descrestere generala a consu-
mului legal de droguri.

In urma prelucririi datelor cu utilizarea programului
Microsoft Excell si utilizind baza de date statistice ce tine
de numdrul populatiei in perioada 2011-2013, a fost deter-
minat consumul de stupefiante, calculate in grame la 1000
de locuitori, atat pe intreg teritoriul Republicii Moldova cat
si in municipiul Chisindu aparte (tabelul 3).

Tabelul 3. Valorile consumului de substante
stupefiante la 1000 locuitori

Ani
Denumire medicamente
2011 2012 2013

PE REPUBLICA

Fentanil 0,0076 0,0073 0,0072
Morfina hidroclorid 0,6671 0,7293 0,5888
Omnopon 1,2514 0,9261 0,8520
Promedol 0,6700 0,6128 0,6330

IN CHISINAU

Fentanil 0,0271 0,0264 0,0255
Morfina hidroclorid 0,8960 0,9850 0,8115
Omnopon 1,5728 1,5237 1,3181
Promedol 2,2310 2,2464 2,3231

Datele totalizatoare obtinute privind consumul mediu
de stupefiante in conditii de ambulatorii la 1000 de locui-
tori pe perioada 2011-2013 in comparatie cu normativele
provizorii de consum sunt prezentate in tabelul 4. In baza
tabelului se observi ca consumul de Fentanil, Morfina hi-
droclorid si Omnopon depéseste norma admisa de 1,2, 2,2
si 3,36 ori respectiv, pe cand consumul de Promedol este
de sapte ori mai mic decit norma provizorie prevazuta de
Ordinul MS [4].

Aceiasi tendintd se constata si in mun. Chisinau, astfel
valorile depasesc cu mult normele admise in vigoare daca
vorbim de Fentanil (de 4 ori), Morfind hidroclorid (de 3
ori) si Omnopon (de 5 ori), pe cand valorile consumului de
Promedol sunt mai mici decat normele stabilite de doud ori.

Tabelul 4. Valorile medii al consumului de stupefiante
la 1000 locuitori in comparatie cu normativele
provizorii de consum in vigoare

Normativul in | Media consumu-
Denumire medicamente | grame la 1000 | lui de stupefian-
locuitori pean | te, 2011-2013
Fentanil 0,006 0,0074
Morfina hidroclorid 0,300 0,6617
Omnopon 0,300 1,0098
Promedol 5,000 0.6386
Cocaina 0,020
Etilmorfina hidroclorid 0,100
Estocina hidroclorid 0,300
Codeina 70,300
Pentazocina 6,000
Tilidina 2,800
Dipidolor 0,100

Analizand tendinta de crestere a consumului de stu-
pefiante comparativ cu normele stabilite in anul 1999, se
poate confirma ca acest fenomen deruleaza in paralel cu
cresterea incidentei maladiilor oncologice in Republica
Moldova. Analiza datelor denoté cresterea incidentei prin
tumori maligne in RM: in anul 2012 numarul de cazuri de-
pistate de cancer a fost 4217, iar in 2011 — 5221, adica timp
de un an s-a marit cu 19%.

Este evidentd relatia dintre valorile utilizarii stupefian-
telor la 1000 locuitori si incidenta bolilor oncologice, care
creste in paralel din 1999, cAnd norma provizorie de con-
sum era stabilitd conform datelor statistice — 148,1 cazuri
de cancer la 100 mii locuitori din RM. Actualmente datele
referitor la incidenta tumorilor maligne au crescut: in anul
2011 - 226,4 cazuri la 100 mii locuitori, adica se atesta o
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crestere cu 35% fatd de anul 1999 si continua si se ma-
reasca, insd ordinul MS al RM Nr. 71 din 03.03.99 raméne
neschimbat.

Se constata incd o diferenta de ordin legislativ, care se
referd la norma unicd de livrare, astfel incat pana in anul
2012 aceastd norma era reglementata pentru fiecare me-
dicament in parte, iar in prezent existd un normativ unic,
indiferent de substanta activd, reglementatd prin Legea nr.
382 din 06.05.1999 Cu privire la circulatia substantelor
narcotice si psihotrope si a precursorilor si ordinul MS al
RM Nr. 960 din 01.10.2012, prin care se permite eliberarea
substantei stupefiante in conditii necesare pentru durata
tratamentului de pana la 30 zile [1, 5].

Cresterea exploziva a consumului de droguri in Repu-
blica Moldova este o problemé de maxima importanta cu
care se confruntd in prezent societatea. Actualitatea si pro-
blematica poate servi si constitui un element de preocupa-
re majora nu doar pentru Republica Moldova, ci si pentru
toate statele lumii. Se poate spune ,,cd in prezent, fenome-
nul drogurilor a depdsit nivelul de tolerantd rezonabild fata
de intelegerea si standardele actuale ale umanitdtii, deoarece

numai in ceea ce priveste consumul sunt implicate un numdr
de persoane de circa 3% din populatia globului”.

Concluzii si recomandari

S-a determinat consumul total de stupefiante in conditii
de ambulatoriu pentru perioada 2011-2013 in Republi-
ca Moldova, ponderea maximé de consum fiind in mun.
Chisindu (55%), in baza ciruia s-au determinat valorile
consumului de substante stupefiante in grame la 1000 lo-
cuitori §i s-au comparat cu normele stabilite: pentru fenta-
nil norma este depdsitéd de 1,2, pentru morfind hidroclorid
- 2,2 ori; omnopon - 3,36 ori, iar consumul pentru prome-
dol este de 7,82 ori mai mic.

In scopul prevenirii incalcirilor legislatiei privind
circulatia psihotropelor in Republica Moldova si respec-
tarii prevederilor Conventiilor Internationale, reiesind din
rezultatele obtinute in urma analizei consumului de stu-
pefiante in conditii de ambulator se propune: modificarea
Normativelor provizorii de consum ale substantelor stupe-
fiante in Republica Moldova calculate in grame la 1000 de
locuitori pe an.
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UNELE ASPECTE PRIVIND ROLUL FARMACISTULUI IN UTILIZAREA
RATIONALA A MEDICAMENTELOR PENTRU COPII

SOME ISSUES REGARDING ROLE OF PHARMACIST IN RATIONAL USE
OF MEDICINES FOR CHILDREN

Svetlana Scetinina, Mihail Brumarel, Tatiana Schiopu, Ion Bisir

Catedra Farmacie sociala ,Vasile Procopisin”, IP USMF "Nicolae Testemitanu”, Republica Moldova

Obiectul studiului este evaluarea situatiei existente si
evidentierea rolului farmacistului in utilizarea rationala a
medicamentelor (URM) pentru copii in Republica Moldo-
va.

Material si metode. I etapd: studiul directiilor de forti-
ficare a rolului farmacistului in utilizarea rationald a medi-
camentelor prin prisma recomandérilor OMS, FIP; analiza
situatiei existente in lume si in Republica Moldova. II eta-
pd: selectarea si analiza retetelor cu erori prescrise pentru
copii, chestionarea farmacistilor, parintilor copiilor si altor
persoane responsabile, analiza chestionarelor si elaborarea
recomandarilor.

Rezultate. In I etapa de studii s-a efectuat sinteza
analitica a literaturii privind utilizarea rationald a me-
dicamentelor. Potrivit conceptului utilizarea rationala a
medicamentelor constituie tratamentul medicamentos a
pacientului in conformitate cu indicatiile clinice, in doze
ce corespund caracteristicilor individuale, pe o durata de
timp necesara si la pretul minim pentru pacient si pentru
societate. (Definitia modernd a utilizdrii rationale a me-
dicamentelor a fost aprobatd, la conferintd internationala
OMS, Kenya, 1985).

Baza teoretica conceptuala pentru farmacisti este expu-
sa in cele douasprezece dispozitii-cheie privind utilizarea
rationald a medicamentelor elaborate de OMS, precum si
in recomandarile FIP:

1. Existenta organului interdepartamental de coordonare
a principiilor de indicatie si prescriere a medicamen-
telor.

2. Utilizarea protocoalelor clinice.

3. Utilizarea listei medicamentelor esentiale, elaborate pe
baza celor mai bune standarde de tratament.

4. Organizarea si functionarea eficienta a comitetelor far-
macoterapeutice in cadrul institutiilor medicale.

5. Studiul farmacoterapiei de cétre studenti prin metode
orientate pe problema.

6. Perfectionarea postuniversitard in domeniul URM - o
cerintd de bazd pentru autorizare/certificare a profesi-
onistilor din domeniul medical.

7. Supravegherea, auditul si feedback-ul privind contro-
lul utilizdrii medicamentelor.

8. Informatii independente si imaprtiale cu privire la me-
dicamente.

9. Educatia populatiei si oferirea informatiei veridice
despre medicamente.

10. Prevenirea manifestdrii intereselor financiare egoiste.

11. Reglementare strictd a consumului de medicamente.

12. Alocatii de stat suficiente pentru asigurarea accesibi-
litatii medicamentelor, instruirea si activitatea eficien-
ta a personalului medical.

FIP recomanda:

1. Farmacistii, in prezenta in mod normal a unui parin-
te, tutore sau ingrijitor sa comunice direct cu copiii
de varstd scolara cu privire la medicamente, atat pe
bazé de prescriptie medicala cat si fard ea, intr-o zona
special amenajatd in farmacie. Farmacistii trebuie, pe
langa informatiile standarde, sd furnizeze materiale
scrise care, in opinia lor profesionald, sunt potrivite
pentru copii si adolescenti din grupa de varsta rele-
vantd, pentru a completa informatiile prezentate oral.

2. Farmacistii trebuie sa incurajeze copiii si adolescentii
sa puna intrebari cu privire la medicamentele lor atét
in momentul eliberdrii ct i mai tarziu.

3. Asociatiile profesionale trebuie si pregiteascd mate-
riale necesare farmacistilor in instruirea parintilor.
Acestia din urma trebuie sa-si invete copiii cum sa
foloseascd medicamentele in mod corespunzitor si
unde sa gaseasca informatii veridice despre medica-
mente.

4. Ori de céte ori este posibil, farmacistii trebuie si pro-
moveze in mod proactiv, conceptul de educatie a co-
piilor cu privire la medicamente discutand cu profe-
sorii, parintii si cu diverse grupuri comunitare.

5. Asociatiile profesionale ale farmacistilor in colabora-
re cu alte asociatii profesionale din sistemul de sana-
tate, autoritatile de educatie pentru sidnatatea scolard,
organizatiile cadrelor didactice si mass-media, trebu-
ie sa coordoneze educatia privind utilizarea rationald
a medicamentelor pentru copii si adolescenti, promo-
vand conceptul cd aceasta informatie trebuie s fie in-
clusa in programele de educatie din clasele primare.

6. Trebuie si fie intreprinse diverse cercetiri pentru a
identifica si depasi obstacolele din calea farmacistilor
in concilierea copiilor, adolescentilor, parintilor si in-
grijitorilor cu privire la medicamente.

7. Comunicarea cu copiii, adolescentii, parintii lor, tu-
torii sau ingrijitorii trebuie sa fie o parte integrald a
programelor de invatdmant post-universitar i a in-
struirii continue a farmacistilor. In plus, stagiile uni-
versitare trebuie, ori de cite ori este posibil, sd includa
experienta in comunicare cu copiii si adolescentii pri-
vind URM.

86




Nr. 3—4, 2014

8. Guvernele trebuie sd recunoasca beneficiile ce se vor
pe care le va obtine in cazul in care copiii vor invata sd
utilizeze medicamentele in mod rational cat mai tim-
puriu posibil. Prin urmare, guvernele trebuie sa inclu-
dé prevederi pentru o astfel de initiativa in proiectele
lor de sanatate, precum si sa ofere suport asociatiilor
farmaceutice si membrilor lor pentru a pune in apli-
care aceste recomandari.

Studiul literaturii si datelor statistice au demonstrat ca
utilizarea irationald a medicamentelor la copii este o pro-
blema globala. Potrivit expertilor OMS, pentru 75 % din
bolile copiilor nu existd medicamente speciale pediatrice.
Pand la 90 % din medicamentele prescrise ,,oft-label” pen-
tru nou-nascuti nu sunt inregistrate indicatii pentru a fi
utilizate in aceastd grupa de varsta. Mai mult de 50 % din
medicamentele prescrise in pediatrie sunt prescrise iratio-
nal. Cauza spitalizarii fiecirui al zecelea copil sunt efecte-
le adverse ale medicamentelor. In in lume, peste 50% din
preparatele medicamentoase se livreaza sau se vand nerati-
onal, circa 60% din pacienti le folosesc incorect. Mai mult
de 50 % din toate tdrile nu promoveaza politica de baza
pentru intrebuintarea rationald a medicamentelor. Peste
60% dintre parinti dau medicamente copiilor fard reco-
mandarea medicului.

In a Il etapa de studii pentru a evalua situatia existenti
in domeniul asistentei farmaceutice in farmacia comunita-
ra a pacientilor pediatrici si a evidentia problemele cu care
se confrunta farmacistii si pacientii in problemele ce tin de
URM pentru copii, s-a efectuat un sondaj a farmacistilor
ce lucreazd la prima masd si a parintilor (sau alte per-
soane responsabile), precum si a copiilor. In sondajul
farmacistilor si a laborantilor-farmacisti au participat in
total 100 respondenti din mun. Chisindu, mun. Balti si alte
localitati ale RM. Dintre parinti sau persoane responsabile
s-au implicat 60 respondenti sunt cu stagiu de muncé peste
10 ani, 8 la sutd stagiu 5- 10 ani, 19 la sutd de la 5- la un an
si 13 la suta cu stagiu de munca pand la 1 an; 44 la sutd din
cei intervievati sunt laboranti-farmacisti. Aici apare intre-
barea despre legalitatea si calitatea serviciilor oferite paci-
entilor pediatrici de catre laborant-farmacistii. Farmacistii
se confrunta cu multiple probleme ce tin de prescrierea for-
melor pediatrice: dozele prescrise nu corespund varstei, nu
se indica cand trebuie administrat medicamentul pana la sau
dupd masd, 46% din respondenti sustin, cd sunt prescrise me-
dicamente contraindicate copiilor, iar 36% afirmd, ca medicii
indica gresit sau nu indica frecventa administrdrii medica-
mentului. O altd problema cu care se confrunta farmacistii
sunt dificultdtile aparute la dozarea corecta a medicamente-
lor care nu au dozd si formd pediatrica. O problema nu mai
putin stringentd este insuficienta informatiei despre dozele
maxime pentru copii, 49% de respondenti au remarcat ca
nu totdeauna in prospectul medicamentului este prezenta
informatie despre utilizarea medicamentului in practica
pediatricd. Sunt alarmante datele ce confirma cé pe locul 3
dintre medicamentele cel mai des solicitate fara prescriptia

medicului, dupa antipiretice si vitamine sunt antibioticele,
6% din parintii intervievati au rdspuns ca pot sa procure
antibiotice din farmacie fira reteta. 56% din farmacisti
sustin, ca parintii des solicitd antibiotice pentru tratarea
copiilor fard indicatia medicului. Pentru 90% de parinti
cea mai importantd informatie s-a dovedit a fi modul de
administrare, 73% dintre parinti au dorinta de a cunoaste
reactiile adverse ce pot apérea, durata tratamentului - 67%,
iar modul de péstrare — 66%. Pentru périnti cele mai frec-
vente probleme sunt: necunoasterea reactiilor adverse ce
ar putea aparea in urma administrarii medicamentului,
incapacitatea de a diviza corect medicamentul pentru co-
pil, dificultati in intelegerea instructiunii medicamentului,
necunoasterea frecventei administrarii dozelor si duratei
tratamentului. 89% de farmacisti au indicat ca responsa-
bili de utilizarea rationald a medicamentelor pentru copii
sunt medicii, 87% - farmacistul si 77% parintii. Doar 2%
din farmacisti considerd cd responsabil pentru utilizarea
rationald a medicamentelor trebuie sa fie numaidecat si
copilul. Conform datelor obtinute parintii considera ca
responsabilitatea pentru intrebuintarea rationald a medi-
camentelor trebuie sa fie asumaté in primul rind de medici
(53%) , de farmacisti - 42% si doar 17% considera ca si
périntii sunt responsabili de sanatatea copiilor lor si nici un
périnte nu considerd cd si copii trebuie sa fie responsabili
de utilizarea rationald a medicamentelor. Analizind ras-
punsurile farmacistilor-respondenti la intrebarea "Ce me-
dicamente sunt interzise copiilor cu virsta sub 5 ani?” s-a
constatat: 44% considera ca copiii pot sa utilizeze Cipro-
floxacina, 41% Acidul pipemidinic (Palin), 42% Cimetidi-
na, 29% Tetraciclina, 37% Ofloxacina, 16 % Nimesulidul,
20% Doxiciclina, 29% Loperamidul, 13% Acidul acetilsa-
licilic. Raspunsurile provoaca ingrijorare in privinta pro-
fesionalismului celor intervievati. Luidnd ca baza datele
obtinute in rezultatul chestiondrii farmacistilor si parin-
tilor, precum si analizdnd informatia despre problemele
confruntate de cétre farmacisti si parinti, a fost elaboratd o
procedura operationala privind eliberarea medicamentelor
pentru copii. Scopul procedurii este de a asigura calitatea
asistentei farmaceutice prin care se promoveaza utilizarea
corecta si rationald a medicamentelor pentru copii.

Concluzii.

1. S-au evidentiat un sir de factori ce afecteaza utiliza-
rea rationald a medicamentelor pentru copii.

2. Cresterea rolului si responsabilitatii farmacistului
in educarea utilizdrii rationale a medicamentelor
destinate copiilor este o necesitate vitald pentru Re-
publica Moldova.

3. Este extrem de important ca Universitatea de Me-
dicina si Farmacie “Nicolae Testemitanu”, Catedrele
respective de profil - sa elaboreze programe si sa
organizeze cicluri de studii universitare si post-uni-
versitare orientate spre utilizarea rationald a medi-
camentelor pentru copii.
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OPINION OF PHARMACY GRADUATES REGARDING FINAL EXPERIENTIAL
TRAINING IN CONTEXT OF CURRICULA MODIFICATION AT FACULTY OF
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'Scoala de Management in Sandtate Publicd
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Abstract

This study represents an evaluation of final year pharmacy students’ opinion about 6-month experiential training in community, ho-
spital and university pharmacy. Results show an average level of 80% satisfaction according to the different criteria among students.

Rezumat

Opinia studentilor absolventi privind stagiul practic de stat in contextul modificarii planului de studii la Facultatea de Farmacie

Studiul dat reprezinta o analiza a gradului de satisfactie a studentilor anuluiV privind efectuarea stagiului practic de stat cu durata de 6

luni in farmacii comunitare, de spital si universitara. Rezultatele obtinute demonstreaza un nivel mediu de satisfactie a studentilor fiind

circa 80% dupa diverse criterii.

Cuvinte-cheie: satisfactie, student, stagiu practice, farmacie.

Introduction

It has been recognized internationally that under-
graduate medical education must adapt to changing needs.
Experiential training is one of the basic components of
modern pharmaceutical and medical education. This pa-
per aims to relate contemporary educational theory to
under-graduate medical educational requirements, spe-
cifically highlighting conditions (e.g. experiential learning)
for: professional knowledge acquisition; critical thinking,
problem-solving and clinical problem-solving; and lifelong
professional learning. Furthermore, problem-based learn-
ing (PBL) is highlighted as potentially providing such con-
ditions. There are lessons from contemporary educational
theory for the reform of undergraduate medical education.
These include valuing prior knowledge and experience;
promoting learner responsibility through facilitating rath-
er than directing learning; encouraging learners to test out
and apply new knowledge, and using small-group work to
foster explicitly the elusive skills of critical thinking and
reflection. Contemporary educational theory contributes
valuable insights, but cannot dictate the ultimate ‘mix’; at
best it provides some principles for reflective analysis of
the learning experiences created for tomorrow’s doctors
and pharmacists. [1].

State University of Medicine and Pharmacy “Nicolae
Testemitanu” Pharmacy Faculty curricula has undergone a
considerable revision during last period and serious modi-
fications have been made, in special in final experiential
training during the last year of study. The requirements of
Directive 2005/36/EC have been implemented in the new
curricula and final practical training has been extended to
6-month internship in community, hospital and industry
pharmacy. Students are required to fill in a portfolio ac-
cording to the common guidelines which have developed
by the five departments of Pharmacy Faculty.

Study year 2013-2014 was the first promotion of stu-
dents which performed their experiential training accord-
ing to the new curricula.

Materials and methods

This study is based upon the evaluation of final year
pharmacy students regarding the 6-month experiential
training in community, hospital and university settings.
96 out 115 (83,5%) of pharmacy graduates have partici-
pated in the study. The final year pharmacy students have
to fulfill the 6-month experiential training in pharmacy
by 4 types of rotations: 2 weeks in University pharmacy
compounding department, 2 weeks in hospital pharmacy,
1 week in industry and 19 weeks in community pharmacy.
The study year 2013-2014 was the first year according to
the new curricula approved. Two types of questionnaires
have been used: experiential training standard evaluation
form and special evaluation form for final state training.
First kind of questionnaire is a standard one, which was
developed and validated in previous study for all kinds of
experiential training rotations evaluation starting with the
first year pharmacy students [2]. It consists of 3 compart-
ments: A. Organization of experiential training: B. Per-
forming experiential training and C. Evaluation of training.
Compartment A contains 5 evaluation questions regard-
ing preparatory activities before starting training, such as
period of practice, guide’s quality, instructions and other.
Compartment B refers to “de facto” activities performed
during training and concerns tutors’ attitudes, readiness of
pharmacy to serve as a practice site, practical applicabil-
ity of theoretical knowledge and guide. Compartment C
has regard to the evaluation of training taking into account
the fairness of examination, concordance with students’
expectations and motivation to practice. Every question
was scored from 0 to 5 points according to the Likert-type
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scale. In this way Compartment A was scored by 25 maxi-
mal points and compartments B and C - by maximal 20
points. The total amount of points - 65.

Second questionnaire was specially developed for this
year students having regard they are the first promotion
studying according to the new approved curricula. This
questionnaire was focused mostly on quality of practice
guide: both theoretical and practical parts, as well as stu-
dents’ opinion regarding practical skills examination. Also,
we were interested in students’ readiness to recommend
the concrete pharmacy as practical site to other colleagues.
This is quite important when selecting tutors and practical
site for future trainings. Students have been asked to evalu-
ate the 13 chapters of guide according to three criteria: rel-
evance, quality of theory and applicability of practical ap-
plications. The 4 points Likert-type scale was proposed for
every question. The quality of examination was evaluated
by department (Pharmaceutical and toxicological chem-
istry, Social pharmacy, Medicines technology, Pharma-
cognosy and pharmaceutical botany, Pharmacology and
clinical pharmacy) and by 4 criteria: transparency of ex-
amination criteria; examination procedure; concordance
of self-appreciation with evaluators’ one and satisfaction
with results of examination. A 5 point Likert-type scale
was proposed for this question.

Students have been asked to fill the first questionnaire
immediately after practice examination and the second
one was filled after final state exam. In the first survey 91
out 115 (79,1%) and in the second 96 out 115 (83,5%) stu-
dents took part.

Results

Based on the first questionnaire average general satis-
faction of final year students is equal to 48,04+8,54 (tab.1).

Table 1. Satisfaction degree of V year students
regarding final experiential training

Average 48,0440
Standard deviation 8,54779
Minim 17,00
Maxim 65,00
Percentile 25% 44,00
Percentile75% 54,00

The dispersion of students’ opinion is not very large,
thus 25% and 75% percentile is very close to average, hav-
ing a normal distribution.

Comparing with the results obtained from previous
promotions 2012-2013 there is a 10,1% decrease of total
satisfaction from 53,42 [2]. Looking into certain dimen-
sions, lower scores were obtained for “preventive training”
and “quality of guide” and the highest values have been ob-
tained for ““practice period”, “tutors’ attitude” and “practi-
cal site selection” (tab.2).

Table 2. Level of satisfaction by dimension

N | Min | Max | Mean Std.
Dev
Guidelines quality 91 0 5 2,79 1,287
Experiential training 91 0 5 3,02 2,458
length
Preventive training 91 0 5 3,22 ,786
quality

Compliance of guideli- | 91 | 0 5 3,37 ,996
nes to the practice “de

facto”

Practical site equipment | 91 2 5 3,63 ,694

Compliance with own 91 0 5 3,64 ,863

expectations

Knowledge applicability | 91 | 3 5 3,84 ,654

Motivation 91 0 5 3,87 ,748

Experiential training 91 0 5 4,23 1,814
period

Tutors attitude 91 3 5 4,38 511

Practical site selection 91 0 5 4,89 737

Quality of examination | 91 1 10 7,16 2,548
from 1 to 10

Total satisfaction 91 [17,00| 65,00 |48,0440 | 8,54779

Students evaluated the practice examination by average
7,16+2,54, which correspond to “Satisfied” level, but still
is lower than appreciation given by previous promotion of
students.

In order to identify factors which mostly influence
the total satisfaction level among graduates, a one-way
ANOVA test has been performed. As the result, only 2 di-
mensions: selection of practical site and knowledge appli-
cability do not show a significant (p>0,05) influence over
satisfaction level.

Having regard to the results obtained based upon
standard questionnaire, a special one has been developed
and used to identify certain issues which lead to low level
of satisfaction with guidelines quality and examination.

Quite similar responses have been obtained for every
chapter of guidelines (tab.3). All chapters have been scored
by circa 9 out of 12 maximal possible scores per chapter,
representing 75% of satisfaction. Slightly higher scores are
obtained for chapters 8, 4, 2 and the lowest are given to 13,
7 and 11.

Table 3. Descriptive statistics of responses regarding

quality of guidelines
Descriptives
Chapter Statistic Std. Error
1 Mean 9,55 ,156
Median 9,00
Variance 2,334
Std. Deviation 1,528
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2 Mean 9,81 ,162 13 Mean 8,33 226
Median 9,50 Median 9,00
Variance 2,533 Variance 4,898
Std. Deviation 1,592 Std. Deviation 2,213
3 Mean 9,89 175 Overall scores given to total relevance of chapters,
Median 9,50 quality of theory and applicability of applications are also
Variance 2.945 very similar (tab. 4). Students have an average 76% of satis-
— faction according to all criteria.
Std. Deviation 1,716
4 Mean 9,83 166 Table 4. Scores given to overall relevance, theory and
Median 9,00 practical applications
Variance 2,646 Statistics
Std. Deviation 1,627 relevance | theory practice
5 Mean 9,25 ,199 N Valid 96 96 96
Median 9,00 Missing 0 0 0
Variance 3789 Mean 41,2500 | 40,3333 | 40,4688
Std. Deviation 1.947 Median 40,0000 40,0000 40,0000
6 Mean 9.16 192 Std. Deviation 5,37244 5,88784 5,74906
) Minimum 26,00 25,00 23,00
Median 9,00
Maximum 52,00 52,00 52,00
Variance 3,544
Percentiles 25 38,0000 37,0000 36,2500
Std. Deviation 1,882
50 40,0000 40,0000 40,0000
7 |Mean 8,99 220 75 45,0000 | 44,0000 | 44,7500
Median 9,00 .
Every respondent was asked to give scores from 1 to 5
Variance 4,663 . .
according 4 criteria to every department of Pharmacy Fac-
Std. Deviation 2,159 ulty having regard to the practice examination. A maxi-
8 Mean 9,95 ,188 mum of 20 points could be offered to a department. Thus,
Median 10,00 maximal score was given to.department of Pharmaceuti-
. cal and toxicological chemistry - 17,1742,17; followed
Variance 3,376 by Pharmacognosy and pharmaceutical botany - 16,61+
Std. Deviation 1,837 2,44; Social pharmacy - 16,56+ 2,61; Technology of medi-
9 Mean 9,65 1180 cines — 16,42+2,59 and the lowest score was obtained by
Median 900 the department of Pharmacology and clinical pharmacy —
_ . 16,18+2,66. An average 17 out of 20 represents about 85%
Variance 3,115 of satisfaction, which is a quite high level.
Std. Deviation 1,765 According to the appreciation criteria, students again
10 Mean 9,00 1189 show very similar level of satisfaction about 80% for all cri-
teria (tab.5
Median 9,00 ( )
Variance 3432 Table 5. Level of satisfaction according
Std. Deviation 1,852 to the appreciation criteria
11 Mean 9,15 ,203 Descriptive Statistics
Median 9,00 N Min Max Mean | Std.Dev
Variance 3,957 Compliance 96 10,00 25,00 20,4688 | 3,45788
Std. Deviation 1,989 Satisfaction 96 10,00 25,00 20,7396 | 3,19620
12 |Mean 9,50 176 Procedure | 96 | 500 | 2500 | 20,8958 | 3,34500
Median 9.00 Clarity 96 10,00 25,00 20,9062 | 2,89493
Variance 2,989 Most of students will recommend community phar-
(V) 1 0,
Std. Deviation 1,729 macy (89,6%) and hospital pharmacy (90,4%) they have
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analysis has shown no significant difference between prac-
tice site and readiness to recommend.

Discussions

The results obtained based upon both surveys show an
average level of satisfaction of five year students accord-
ing to various criteria. Students’ responses are quite simi-
lar to each other with minimal dispersion. This could be
caused by several factors. One is probable passiveness of
pharmacy student and lack of involvement into decision
making process. Another could be that students passed the
exam successfully and do not want to be critical in their

appreciations. Nevertheless, the results obtained represent
a good source of information about students’ attitude to-
wards final experiential training and could be used for rou-
tine evaluation of level of students’ satisfaction.

Conclusions

Five year pharmacy students show a medium level of
satisfaction (about 80%) according different criteria re-
garding final 6-month experiential training in community,
hospital and university pharmacy. There are no significant
differences among groups of students in the level of satis-
faction reported.
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EVALUAREA CONSUMULUI REMEDIILOR MEDICAMENTOASE
ANTISPASTICE, ANTICOLINERGICE SI ANTIPROPULSIVE
IN SPITALE IN DDD
Emilian Bernaz, Eduard Borovic

Institutul de Medicina Urgenta

Rezumat

Remediile medicamentoase antispastice, anticolinergice si antipropulsive sunt pe larg administrate in institutiile medicale spitalicesti
inclisiv si in cele de profil chirurgical in tratamentul diferitor maladii. Mai des in cazul maladiilor sistemul tractului digestiv asa ca ulceru-
lui gastric, duodenal si peptic, colitele intestinale, hepatice si renale diskinezia hipermotorie a vezicii si ductelor biliare, colecistita, piloro-
spasmul. In cazul maladiilor sistemul cardiovascular in cazul ischemiei coronariane, complicatiile cu aritmii, spasmul vaselor cerebrale si
coronare, blocul atrioventricular. In cazul maladiilor sistemul respirator in cuparea spasmelor musculaturii netezi a bronhiilor, iar unele
medicamente cum ar fi atropini sulfas si in cazul intoxicatiilor cu anticolinesterazice, colinomimetice s.a. Se mentioneaza cé evaluarea
consumului acestora nu este in deajuns petrecut in institutiile medicale din Republica Moldova. Articolul este dedicat evaluarii dinami-
cii cunsumului in doze definite pentru una zi, ca unitate de baza internationald in evaluarea consumului de medicamente administrate
pentru o perioada de timp la un numar de zile pat ocupate de aceste remedii medicamentoase. Realizarea studiului reprezinta interes
atat practic, cat si stiintific din punct de vedere practic in organizarea utilizarii rationale si optimizarii asigurarii institutiilor medicale cu
medicamente.

Cuvinte cheie: antispastice, anticolinergice si antipropulsive, doze definite, ulcerul peptic, spitale, indici naturali si valorici.

Abstract.
The drugs’ consuption evaluation in DDD for functional gastrointestinal disorders in hospitals

The antispasmodics, anticholinergics and antipropulsive drugs are widely administered in hospital-like institutions, including surgical
profiled ones, for various diseases treatment. More often for the diseases related to digestive system, such as: gastric ulcer, duodenal
ulcer, intestinal colitis, liver, kidney and bladder dyskinesia hyperdrive bile ducts, cholecystitis and pylorospasm. As well as, for the
diseases related to cardiovascular system in coronary ischemia, complications of arrhythmias and coronary spasm of cerebral vessels,
atrioventricular block. The diseases linked to the respiratory system in cropping smooth muscle spasm of the bronchi, and for some
drugs as Atropine Sulphate, would be used and for the intoxication with anticholinesterases, cholinomimetics etc. It is noted that an
evaluation of the above stated drugs’ consumption is not addequately conducted in Moldovan medical institutions.

The article is dedicated to assessing the consumption growth in defined doses for one day, as a fundamental international assessment
unit in drugs consumption, administerd for a period of time, to a certain number of occupied bed days by these medicinal remedies.
The study is of an interest for both practical and scientifical issues, in order to organize, optimize and to ensure the rational use of drugs
in the medical institutions.

Key words: antispasmodics, anticholinergics and antipropulsive doses definition, peptic ulcer, hospitals, natural and value indicators.

Introducere Evaluarea acestui consum a determinat scopul de bazd

a lucrérii date alaturi. Asemenea cercetari in institutiile

Este de marcat faptul cd morbiditatea in randurile
medicale la diferite nivele in sistemul de sanatate al Re-

populatiei din Republica Moldova din cauza maladiilor
gastrointestinale, cardiovasculare si a sistemului respira-
tor este in creste [1], iar mortalitatea variaza in fiecare an
insa fird mari schimbari. In institutiile medicale de profil
chirurgical consumul subgrupelor de medicamente anti-
spastice, anticolinergice si antipropulsive este conditionat
in mare masurd datoritd unui numar considerabil a ma-
ladiilor concomitente legate de sitemele gastrointestinal,
cardiovascular si a sistemului respirator. Cunoasterea reala
a consumului de remedii medicamentoase din subgrupele
mentioante mai sus in unititi de masurad recunoscute in-
ternational recomandat de Organizatia Mondiald a Sana-
tatii cum ar fi DDD - doza definita pentru o zi (presupune
doza de intretinere medie conform indicatiilor principale
pentru adulti a unui medicament utilizat in decurs de o zi)
reprezintd un interes sporit pentru medici si farmacisti atat
din punct de vedere practic cét si stiintific [2].

publicii Moldova nu se regésesc, sunt intreprinse printre
primele si prezinta interes atat din punct de vedere practic
cét si stiintific.

Materiale si metode

Pentru studiu sau evaluat datele pe parcursul perioadei
de patru ani 2009 - 2013 in cadrul

Institutiei Medico-Sanitare Publice Institutul de Medi-
cind Urgentd (IMU) referitor la consumul si stocurile de
remediilor medicamentoase ale subgrupelor antispastice,
anticolinergice si antipropulsive a grupei A — Tractul diges-
tiv si metabolism, conform clasificirii ATC (The Anatomi-
cal Therapeutic Chemical classification system) a Organi-
zatiei Mondiale a Sdnatétii. Ca metode au fost utilizate cea
statistica, analitica, matematica, de comparare, dinamici,
descriptiva si logica.
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Rezultate si discutii

Vom mentiona faptul c¢d consumul total al remediilor
medicamentoase din grupa A Tractul digestiv si metabo-
lism in anul 2013 a constituit 1 089 189 lei/182360 grame,
dintre care 227 447 lei/6388 grame sau 21 %/4% o con-
stituie medicamentele subgrupei A03 - Antispastice, anti-
colinergice si antipropulsive. Datele prezentate mai sus nu
includ consumul pe care la sustinut institutia pentru trata-
mentul pacientilor contra plata.

In fig. 1 sunt prezentate rezultatele evaludrii consumu-
lui remediilor meidicamentoase din subgrupa mentionata
pentru uz enteral in indici valorici si naturali pentru o pe-
rioada de cinci ani.

Medicamentele acestei subgrupe sunt reprezentate de
asa remedii medicametoase ca: Papaverinum (Papaveri-

Total LEI

na solutie injectabild 2%, DDD = 100 mg), Mebeverinum
(Duspatalin 200mg capsule, DDD = 300 mg), Drotaveri-
num (Drotaverin (no-spa) solutie injectabila 2%, DDD =
100 mg), Drotaverin comprimate 40mg si 80 mg, DDD
= 100 mg) [3], Platyphyllini hydrotartras (Hidrotartrat
de platifilini solutie injectabila sol. inj. 0,2%). In perioa-
da evaluatd consumul s-a micsorat in indici valorici de la
153073 lei la 102900 lei sau de 1,5, iar in indici naturali de
la 3740 la 3527 sau de 1,1 ori.

DDD - Dozele definite pentru una zi pentru medica-
mentele din subgrupa antispastice si anticolinergice indi-
cate mai sus sunt determinate de catre Organizatia Mon-
diald a Sénétatii cu exceptia dozei date pentru hidrotartra-
tul de platifilind. Pentru exprimarea consumului hidrotar-
tratului de platifilind in DDD s-a efectuat analiza adminis-
trarilor in sectiile medicale ale IMU la un numar de la 300
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Fig. 1. Consumul in indici valorici si naturali remediilor medicamentoase Antispasticesintetice si anticolinergice
(forma de administrare enterald) in perioada anilor 2009 - 2013
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Fig. 3. Consumul in indici valorici si naturali de remedii medicamentoase din subgrupa A03B Belladonna si derivati
(forma parenterald si enterald)

- 500 cazuri tratate in diferite perioade de timp. In asa mod
s-a stabilit ca in mediu consumul de hidrotartrat de plati-
filind pentru una zi in efectuarea tratamentului pacientilor
spitalizati constituie 6 mg cea ce si s-a stabilit ca DDD in
IMU pentru una zi a acesturi remediu medicamentos. Prin
divizarea consumului anual in indici naturali (miligrame)
la DDD pentru una zi determinatd in CNSPMU pentru
medicamentele din subgrupa data si sumarea acestor re-
zultate s-a determinat numérul de DDD de Antispastice
sintetice si anticolinergice administrat in anii 2009 - 2013.

In figura de mai sus sunt prezentate date referitor la
consumul in DDD ale remediilor medicamentoase din
subgrupa A03A - Antispastice si anticolinergice pentru uz
parenteral si enteral in perioada anilor 2009 - 2013. Rezul-
tatele evaludrii demonstreazd o diminuare de 10519 DDD
(sau 21,3%) a consumului de remedii medicamentoase
pentru adminstrare parenterala de la 49362 DDD in anul
2009 pand la 38843 DDD in anul 2013, picul consumului
fiind anul 2010 atunci cind consumul a constituit 84779
DDD si comparativ cu anul 2013 a inregistrat o scadere de
2,2 ori. O crestere de 2,1 ori a inregistrat consumul reme-
diilor medicamentoase pentru adminstrare enterald de la
2133 DDD in anul 2009 pana la 4332 DDD in anul 2013.
Totalul de DDD administrate parenteral si enteral in anul
2009 au constituit 51495 DDD, iar in anul 2013 numarul
acestora s-a micsorat pand la 43175 DDD sau cu 8320
DDD sau 19,1 %.

In figura 3 sunt prezentate rezultatele consumului in
indici naturali §i valorici de remedii medicamentoase din
subgrupa A03B Belladonna si derivati. Putem constata ca
in perioada evaluatd consumul a avut loc numai pentru
forma parenterala de medicamente care in indici valorici
a Inregistrat o scadere de mai bine de doua ori iar in indici
naturali cu 25%.

Dupéd cum observam din fig. 3 consumul remediilor

medicamentoase din belladonna si derivati in indici va-
lorici in peroiada evaludrii nu a depdsit 10 mii lei, iar in
indici naturali nu mai mult de 10 grame. Se mentine o tan-
genta spre descrestere a consumului acestor remedii medi-
camentoase.

DDD/zi stabilita de OMS pentru atropind sulfat consti-
tuie 1,5 mg. Rezultatele evaludrii umarul de DDDpentru
atropina sulfat forma parenteralda administrat in anii 2009
- 2013 [4] sunt prezentate in figura 4.
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O A03B Belladonna si derivati uz parenteral ‘

Fig. 4. Numdrul de DDD, pentru remediile medicamentoase ale
Belladonnei si derivati, forma parenterald administrat in anii
2009 - 2013

Din figura 4 putem mentiona ca numarul administra-
rilor de DDD forma parenterala in perioada evaludrii anii
2009 — 2013 s-a micsorat cu 1415 DDD cea ce constituie
25,8%.

Consumul in indici valorici si naturali de remedii me-
dicamentoase din subgrupele Propulsive (forma parente-
rala si enterald) administrat in anii 2009 — 2013 este pre-
zentat in figura 5.

Consumul pentru subgrupa data este determinat de
remediul medicamentos Metoclopramidum (Metoclopra-
mid sol. inj. 5 mg/ml 2 ml) forma perenterala si (Metoclo-
pramid comp. 10 mg, Cerucal comp. 10 mg) forma ente-
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Fig. 5. Consumul in indici valorici si naturali de remedii medicamentoase din subgrupele AO3F Propulsive
(forma parenterald si enterald) administrat in anii 2009 - 2013
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Fig. 6. Numdrul de DDD, pentru remediile medicamentoase
din subgrupa AO3F Belladonna si derivati, forma parenterald
administrat in anii 2009 - 2013

rald. In indici valorici (lei) si naturali (grame) consumul
pentru forma parenterala a fost unul instabil, inregistrand

Total LEI

atat micsorari cat si majorari considerabile, iar pentru for-
ma enterala o descrestere de circa 7 ori.

In figura 6 sunt prezentate numirul de DDD, pentru
remediile medicamentoase din subgrupa A03F Propulsive
pentru uz parenteral si enteral administrat in anii 2009 -
2013 DDD/zi stabilita de OMS pentruMetoclopramidum
(Metoclopramid sol. inj. 5 mg/ml 2 ml, DDD = 30 mg)
forma perenterald si (Metoclopramid comp. 10 mg sau
Cerucal comp. 10 mg, DDD = 30 mg) forma enterala [5].
Dupé cum rezultd din fig. 6 pentru forma perenterald in
perioada evaluata s-a inregistrat o crestere a numarului de
DDD de 3,1 ori, iar pentru forma enterala o descrestere de
circa 10 ori, care insd nu a influintat totalul consumului de
DDD pentru ambele forme si care a inregistrat o crestere
de circa 3 ori. Consumul total in indici valorici si naturali
de remedii medicamentoase din subgrupele A03 Antispas-
tice, anticolinergice, antipropulsive (forma parenterald si
enterald) administrat in anii 2009 - 2013 este prezentat in
figura 7.
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In indici valorici in perioada anilor 2009-2012 pentru
forma parenterald a acestor remedii medicamentoase se
observd o descrestere considerabild cu o majorare simtioa-
re in anul 2013, iar pentru forma enterala pe toatd perioada
supusd evaludrii consumul variaza, dar mentine o tendinta
spre descrestere de circa 3 ori. Date in indici naturali se
caracterizeaza printr-o instabilitate a consumului acestora.

Consumul total de DDD in anul 2009 a constituit 58
366, si respectiv in anii 2010 - 86 627, 2011- 58 366, 2012 -
5778512013 - 51 217 unititi DDD. Asa dar consumul mi-
nimal anual pentru perioada evaluati este mai mare de 50
000 DDD, iar cel maximal de pana la 90 000 DDD. Incep-
tnd cu anul 2010 se observi o descrestere de aproape 2 ori
a consumului de DDD administrat parenteral. Consumul

de DDD administrat enteral in decurul anilor 2010 - 2011
- 2012 a fost unul constant cu o majorare considerabild in
anul 2013 (Fig. 8).

Suménd rezultatele evaluarilor efectuate pentru fieca-
re subgrupa A03 s-a determinat consumul total al remedii
medicamentoase Antispastice, anticolinergice, antipropul-
sive, forma parenterald si enterald in DDD/1000 de zile pat
ocupate in anii 2009 -2014 atat pentru formele parenterale,
enterale. Rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul 1.

Pentru determinarea DDD/1000 de paturi ocupate in
perioada evaluati au fost necesare asa date ca: numdrul de
pacienti tratati in institutie, care (cu exceptia celor tratati
contra platd) pentru anul 2009 constituit 20946, durata
medie a tratamentului de 8,62 zile ce corespunde la 188762

Tabelul 1.

Numarul de DDD/1000 paturi ocupate subgrupa A03 Antispastice, anticolinergice, antipropulsive,
forma parenterala si enterala administrat in anii 2009 - 2013

Forma de administrare Unitatea 2009 2010 2011 2012 2013
de masura
Parenteral (OMS) DDD anual 49477 76147 55623 46761 37928
Parenteral (IMU) DDD anual 6650 9143 10380 9627 8957
Parenteral total DDD anual 56127 85290 66003 56388 46885
Enteral (OMS) DDD anual 2339 1337 1387 1397 4332
Total DDD anual 58466 86627 67390 57785 51217
Divizare
Zile pat 188762 191556 186246 199816 193019
Tnmulgire x 1000 x 1000 x 1000 x 1000 x 1000
Rezultatul [ [ I I I
Parenteral (OMS) DDD/1000 262 398 299 234 196
Parenteral (IMU) DDD/1000 35 48 56 48 46
Parenteral total DDD/1000 297 445 354 282 243
Enteral (OMS) DDD/1000 12 7 7 7 22
Total DDD/1000 310 452 362 289 265
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zile/pat; in anul 2010 numérul acetora constituie 21341,
iar durata medie a tratamentului - 8,64 zile ce corespun-
de 191556 zile/pat; in anul 2011 s-au tratat 19913 pacienti
cu durata medie a tratamentului - 8,66 zile ce corespunde
186246 zile/pat; in anul 2012 s-au tratat 20664 cu durata
medie a tratamentului de 8,82 zile ce corespunde 199816
zile/pat si in anul 2013 respectiv 20830 durata medie a tra-
tamentului - 7,8 zile ce corespunde 193019 zile/pat [6,7].

Dupa cum rezultd din tabelul 1 numarul total de
DDD/1000 forma parenterald de administrare in perioada
evaluatd are un diapazon de administrare de la 243 pina
la 354 cu exeptia anului 2010 cind numaérul acestora s-a
majorat pana la 445. Pentru forma enterald de administra-
re diapazonul numérului de DDD/s-a limitat intre 7 — 22
unitati.

Consumul total de DDD/1000 paturi ocupate pentru
intreaga grupd A Tractul digestiv si metabolism conform
unor publicatii a constituit 434.6 DDD/1000 (anul 1997)
cu o diminuare pana la 418.7 DDD/1000 in anul 1999 sau
o micsorare cu 3,66% pe parcurs de 2 ani [8].

Din tab. nr. 1 putem constata cé totalul consumului de
DDD/1000 pentru subgrupa A03 Antispastice, anticoli-
nergice, antipropulsive in Institutul de Medicind Urgenta
in perioada evaluata variazd, dar are o tendintd spre mic-
sorare. Daca in anul 2009 acect consum a constituit 310
DDD/1000, atunci in anul 2013 DDD/1000 a constituit 265
unitédti sau o micsorare cu 14,52% pe parcurs de 5 ani.

Conclizii:

Consumul de medicamente din subgrupa A03 - Anti-
spastice, anticolinergice si antipropulsive in anul 2013 in
indici valorici §i naturali este de 227 447 1ei/6388 grame
sau 21%/4% din totalul grupei A - Tractul digestiv si meta-
bolosm a constituit 1 089 189 lei/182360 grame.

A fost determinat DDD pentru una zi pentru remedii-
le medicamentoase antacide utilizate in cadrul CNSPMU,
care constituie: 6 mg pentru Platyphyllini hydrotartras
(Platiphillina hidrotar 0.2% 1 ml) remediu medicamentos
din subgrupa A03A Antispastice sintetice si anticolinergi-
ce.

Pentru forma parenterald numarul de DDD/1000 pa-
turi ocupate subgrupa A03 Antispastice, anticolinergice,
antipropulsive in anul 2010 a inregistrat o majorare con-
siderabila comparativ cu anul 2009 si in continuare cu o
scadere treptata pand la 196 DDD/1000 paturi in anul 2013
sau cu 36,7% mai putin decat in anul 2009.

Pentru forma enterald numérul de DDD/1000 pa-
turi ocupate pentru subgrupa A03 Antispastice, anticoli-
nergice, antipropulsive, in anii 2010 - 2012 consumul de
DDD/1000 paturi ocupate a fost constant, dar a inregistrat
o sciddere comparativ cu anul 2009, iar in anul 2013 o0 ma-
jorare considerabild comparativ cu anul 2012 si 2009.

Numarul total de pentru subgrupele evaluate in anul
2009 a constituit 58466 DDD, iar pentru DDD/1000 - 310
si respectiv in anul 2013 numarul total al acestora 51217
DDD, iar pentru DDD/1000 - 265 sau o scadere cu 14,52%.
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AHAJIN3 PBIHKA BYTEJIMPOBAHHO BOJBI
ANALYSIS OF BOTTLED WATER MARKET

Onecsa ITaceka

Tocymapcrsennbiit Yausepcuter Megyuuynel 1 ®Gapmanym nM. Hukonas Tectemmiany,
Kadeppa Conmanbhoit ®apmanym nm.Bacums [TpokonmimHa

Pe3tome. B 3Bontouun o6bEma Npor3BOACTBA MMHEPanbHOM BoAbl B PM npocnexunsaeTca TeHAeHUMa pocTta B nepuog ¢ 2008 no 2011
rog, Ho B 2012 rofly 3HaueHMe nokasaTena obbema yMeHbLIaeTCcA NpakTnyecky fo ypoBHa 2010 ropa — 10.9 mnH JAJT n npogonxaeT
cHuxaTbcA B 2013 rogy o 9.8 mnH JAJT. B 2012 rogy ob6bem 3KcrnopTa ynan no cpasHeHuio ¢ 2011 rogom ¢ 6780 14 Toicay OAJ. Cro-
MMOCTHOE Bblpa)keHne faHHOro nokasatena B 2012 rogy cHU3UNoCh Ha 61 TbicAuy gonnapos. Bce 100% sKcnopTupyemoin 6ytenmpo-
BaHHOW BoAbl B 2012 rogy BBO3ununCh B PymbiHMio. B 2013 roay cnTyaumna HECKOSIbKO MEHARTCA 1 HECMOTPA Ha AalbHelLee CHUXeHne
CTOMMOCTHOrO NnoKasaTtens (-7 TbiCAY Ao/IapoB), 06bem Bblpoc Ha 4 Toicsun JAJL. MNpumeuaTeneH ToT $GaKT, uTo, ecnu B nepuog ¢ 2008
no 2012 rofbl 3HaueHVie KONMYECTBEHHOrO NOoKa3aTensa MMNopPTa CHavana pe3ko CHUXKAETCs, 3aTeM CTabubHO PAacTET U B NOC/IELHWN
rof, octaHaBnuBaeTcA Ha mecte (1.3 mnH [JAJT), TO 3HaYeHne CTOMMOCTHOMO NoKa3aTena nepexXmBaeT HenpepbigHeil pocT. B 2012 ropy
roKasaTesib 06beMa pblHKa CHU3MUCA Mo cpaBHeHMto ¢ 2011 rogom Ha 10,3%, a B 2013 rogy NpofosKaeT v ganblue cHuxKatbea (-11 n.n.).
CTOWT OTMETUTb, UTO, CHIXKEHME 06beMa pbiHKa 6y TeNMpPOBaHHOW BOLbI OTPa3uNoch Ha o6beme MyHepanbHow Boabl Gura Cdinarului,
npoJaBaemMoii Ha MECTHOM pblHKe (OH CHU3MACA Ha 15,4 NPOLIEHTHbIX NMYHKTA), @ TakXe Ha 06bemMe MHepPanbHOM BOAbI, NPoAaBaeMoi
OPYTIMU MECTHBIMW NPOV3BOANTENAMM (OH CHU3WUACA HA 9 MPOLEHTHbIX MYHKTOB). O6bem MMMOPTMPYEMON NPOAYKLUM Masio U3Me-
Hunca (-0.1 mnH AAJ). Mo pe3ynbtatam 2013 roga nnaepom pbiHKa NO-NpexHeMy OCTaeTCA NPoV3BOANTENb MUHepPaNbHOM BoAbl Gura
Cdinarului. Emy npvHagnexart 55,3% o6béma pblHKa MUHepanbHO Bogbl MonaoBbl. [1ons ocTanbHbIX MECTHBIX MPOV3BOAUTENEN MEHb-
we gonu nuaepa n coctasnaet 34,1%. VimnopTtuposaHHas npoaykuma npeactasndaet 10,6% pbiHKa.

Llenb nccnepoBanua. Llenb HacToAwero nccnefoBaHna 3akoyaeTca B aHanmse obbema pbiHKa / notpebneHnsa 6yTennpoBaHHON
BOZbl KaK COCTAaBHOM YacTy 6a30BO MHPOPMaLM HEOOXOANMON Ana pa3paboTKM HOBOW dapMaLeBTUUYECKON ycnyru «PauoHanbHoe
MCNosb30BaHVe NUTbEBOV BOAbI».Bbinn ncnonb3oBaHbl HeKOTOpble AaHHble HaunoHanbHoro Biopo CtatucTtrku. [ins o6paboTky Bce
nosyyeHHble faHHble 6bIn BBefeHbl B SPSS, C MOMOLLbI0 KOTOPOro NPOU3BOAWINCH PacYeThl.

O6bem mpomsBopcTBa. Kax MOXHO 3aMeTuTbh U3 Ipapuueckoe oTobpaskeHMe IOKAa3bIBAET TEHJICHIUIO

IpefCTaB/IeHHON HypKe Tabmuubl 1.1, B 9Bomonuy 06bé-
Ma Ipou3BoJCTBa OyTenupoBaHHOI Boabl B PM mpocre-
JKUBAeTCA TeHAeHIus pocTta B nepuop ¢ 2008 mo 2011
rofi, Ho B 2012 ropy sHayeHue IoKasaTesis yMeHbIIAeTCs
npaktudeckn 1o yposHsa 2010 roga — 10.9 mma JAJL, wmn
(-13 m.m.), B 2013 roay mpopo/KaeTCs CHIDKeHMe 00beMa
PBIHKA ¥ Ha 3TOT pas OH yMeHbIIaerca Ha 1.1 mma JAJL,
9TO IpencTaBisieT coboii crag Ha 10 ..

Ta6mn. 1.1: O6beM npou3BoACcTBa Oy TETNPOBAHHOI

BOaBI B PM
2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013
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Puc. 1.1: IIpouzeodcmeo 6ymenuposantoii 600vt 6 PM,
2008-2013 2.

pocTa, XapakTepHyo i nepuopa ¢ 2008 mo 2011 roger un
criaz; 06’beMOB IIPOM3BOJCTBA, HauMHasI ¢ 2012 ropa.

Ouenka skcnopra. Hanbonpine npopaxu Oyrtenu-
POBaHHOI BOJBI, 9KCIIOPTUPOBaHHOII PM B 3apybexbe
6bu11 3apeructpuposansl B 2008 roxy. B atom rogy 6p110
mpogaHo 3a rpaHuny 97 teicsa JAJI 6yTenmupoBaHHON
BOJIbI, CTOMMOCTb KOTOPBIX COCTaBMIA 19 ThICAY f07IIa-
pos CIHA. O6BéM akcropTupyeMoii OyTenrnpoBaHHON
Bopbl 1o uroram 2009 roma cokparuiucs 6onee 4eMm B 24
pasa u coctaBu b 4 Toicsun JIAJL, cToUT OffHAKO, OT-
METUTb, YTO IPY HafeHu1 06beMa 9KCIOPTA, BBIPAXKEH-
Horo B JTAJI, Ha 96 1.1, 06beM , BBIPDaXKEHHbII B CTOM-
MOCTHOM 3KBMBAJIEHTE, yIaa Ha 62 ILIL, 13 9Er0 MOXKHO
clienaTh BBIBOJ, O pocTe LeHbl. C 3TOro MOMEHTa IIpociIe-
JKMBAETCS TEHJEHLNSA OBICTPOro pocTa 06'bEMOB IKCIIOP-
TUpyeMoll GyTenMpoBaHHON Bombl. TakmMm o6pasom, B
2010 roay 6bI0 9KCIOPTUPOBAHO B 9 pas Gojiblile BOAEL,
veM B 2009, a B 2011 - mprbamusuTensHo B 2 pasa 6o7blile,
gem B 2010. Opnako, yxe B 2012 rogy o6bem skcmopra
ynan o 14 teicad JJAJI (-79 m.a.). CrouMocTHOe BbIpa-
JKeHMe JAaHHOTO NoKasarend B 2012 rofy cCHU3MIOCH Ha 61
TBICAYY fomnapos (-62 m.m.), B 2013 rogy npu pocre ¢u-
31M9€CKOro o6beMa aKCIopTa (+24 IL.IL.) CHIDKAETCs CTOU-
MOCTHOE BBIp@XKeHIe TaKOBOro (-19 IL.1I1.), 4T0 TOBOPUT 06
YMeHbIIEHNN LIeH.

Ipaduyeckoe oTOOparkeHMe NAaHHBIX TaONUIIBI ITOKa-
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Ta6m. 1.2: Oxcropt 6yTenuposBanHoii Bopbl u3 PM,
2008-2013 rr.

2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013
Toicsau JTAJI 97 4 36 67 14 18
Teicsaa $ 19 7 47 98 37 30
Torcsau AL, Poct % -96 813 86 -79 24
Toicaua $, Poct % -62 | 549 | 107 | -62 | -19

3bIBaeT TOT ¢akT, yTo HaumHas ¢ 2009 ropa uena 1 TAJIa
OyTenMpOBaHHOI BOJBI IPEBBICHIIA OTMETKY 1 Hoytap.

Kak MOXHO BUIETb 13 C/Iefyollero rpaduka OCHOB-
HOJI TIOTOK SKCIIOPTUPYEMOIl OYyTelIMpOBAHHOI BOHABI B
2013 ropy Hampasnanca B Ykpauny, Pymbiamio u CIIA.
CTONT OTMETUTD LIEHOBble Pa3INuMs B 3aBUCUMOCTY OT
HaIpaB/IeHNsl 9KCIopTa. TakuM 06pasoM, BOfia, KyI/IeH-
nas npepcrasuresivu CIIA 6bu1a mpomaHa 1o Hanboree
BBITOJJHOII 1]eHe, B TO BpeMsA KaK IIPOAYKT, SKCIOPTUPO-
BaHHBII B YKpayHy ObUI IIPOfiaH 110 MeHblIIeil IieHe. Bmec-
Te ¢ 9TUM 061t Ppusmdecknit 06beM SIKCIopTa B YKpanu-
Hy 60JIblIle, YeM B OCTaJIbHbIE CTPaHsbl - 9,5 Toicsu AT, B
to Bpems Kak CIITA saxymmnu 2 teicstan TAJI 6ytenupo-
BaHHOJ BOJIBI.
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Puc. 1.2: Ixcnopm 6ymenuposannoii 600vt uz PM,
2008-2013 22.

VHTepecHO OTMETUTH JUHAMUKY 3KCIOpTa Oy Tenmpo-
BaHHON Bopbl 13 PM. Hecmotpa Ha To, yTO B 2012 Tomy
BCA BOJa, BbIBE€3€HHAA 113 CTPaHbI 6bI}Ia HaIllpaB/I€eHA B Py-
MBIHMIO, B 2013 roly cuTyanusa KapAuHaJIbHO MEHAETCA.
PyMbIaNm, KoTopas ABAANACh MupepoM no uroram 2008-
2012 ropa, B 2013 rogy sKCopTupoBaia MeHbIlee KO-
4ecTBO BOJbL, 4eM YKpausa (5.8 Toic. [JAJI 110 cpaBHEHUIO
¢ 9.5 toic. [IAJI). BMmecTe ¢ 9TMM MOXXHO MPOHAOTIONATH
u TOT QaKT, 4T0 Poccus sIB/IABIIANACS SHAYUTETbHBIM 9K-
crnoprepoM 1o uroram 2009 roga ¢ Tex IOp He BXOAUT B
YMC/I0 OCHOBHBIX ITOKYIIaTelIell MOJIJABCKOil OyTenmpo-
BaHHO BOJBI.

CrabunbHBIM MOXKHO HAa3BaTb TOJIBKO 9KCIIOPT BOJBI
B PYMI)IHI/IIO " IléHa Ha BOAY, OTIIpaB/IsI€EMYIO B 9TOM Ha-
npapneHuyn pocna 1o 2012 ropga, mocje 4ero CHU3UIACh B
2013 ropy, Mo UTOraM KOTOPOTo Hanbosee TOpOromimnpo-
nykt Hampasyancsa B CIIA u cTpaHbl, Bollele B KaTe-
ropuio «gpyrue». Ha JaHHBII MOMEHT HaIMeHee BBITOfI-
HBIM C (1)I/IHaHCOBOI‘/’I TOYKM 3PEHUA ABAETCA IKCIIOPT B
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Puc. 1.3: Ixkcnopm 6ymenuposannoii 600vt uz PM no
cmpanam, 2013 2.
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Puc. 1.4: Ixcnopm 6ymenuposannoii 600vt uz PM no
cmpanam, 2008-2013 zz., moicau [JAJI
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Puc. 1.5: Deonouus uen IKCHOPMUPOSAHHBIX
6ymenuposanvix 600, 2013 2., donnapvt CIIIA/nump

OneHka mMmopra. MO>KHO OTMETHUTD, YTO HAaUOONIb-
it 06béM MMIIOpPTHpPYeMOlt Oy TeNnnpOoBaHHOI BOAbI 32
nepuox 2008-2012 rr. 6b11 3aperncTpUPOBaH IO UTOTaM
2008 roma (3,29 miu JAJI). OgHako, B cenyoueM oy
TAHHBIN TOKa3aTe/lb CHU3WICA B IIATb pa3 U JHOCTUT OT-
meTku 0,62 myiH J[JAJI. C 3TOrO MOMEHTa HaYMHAETCS €r0o
pocT: B mojTopa pasa k konuy 2010 ropa (0,87 miH JJAJT),
emré Ha 46 111 K koHIy 2011 ropa (1,26 mmu JJAJT). B 2012
rofly 3HaueH1e oObeMa MMIIOPTUPYEMOIl OyTenrnpoBaH-
HOJI BOJIbI OCTA€TCs HEM3Me €C/IY 3HAaYEeHMEe KOMNYIEeCTBEH-
HOTO IIOKa3aTesd MMIIOpTa CHadaja pe3KO CHIKAeTcd,
3aTeM CcTabuabHO pacTéT 1 B 2012 rogy ocraeTcst Ha Mec-
Te, TO 3HaYeHMe CTOMMOCTHOIO IIOKa3aTeNld IepeXuBaeT
HenpepuvléHbiti POCT, KOTOpbIl B 2009 ropy cocrasnser 44
IL.IL, B 2010 rogy — 36 .., B 2011 rogy — 83 .., B 2012
ropy — 17 m.m. Ota TeHAeHUMs HapymaeTca B 2013 ropy,
IZie CIaj CoCTaBisAeT 14 ILIL, BKYIe CO CHIDKEHVEeM 00b-
e€Ma MMIIOPTUPYEMOIT BO/IbI Hal2 IL.II.
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Ta6m. 1.3: O6beM nMmopra Gy TenMpoBaHHOI
BOaBI B PM

2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012 | 2013

Munnuonos JTAJI 329 (062 | 087 [1.26 |1.32 | 1.16

Munnmonos $ 0.79 | 1.14 | 1.55 | 2.83 |3.30 | 2.83
Toicsau JAJL, Poct % -81 41 46 5 -12
Teicsau $, Poct % 44 36 83 17 -14

Ipadmueckoe n3obpa>keHne IBHO TOBOPUT O TOM, UTO
KaK ¥ B CTyJae 9KCIIOpTa, HaunHaA ¢ 2009 roza 6yTempo-
BaHHasA BOJa 3HAYUTENBHO IOOPOXKA/IA I €€ CTOMMOCTD
npesbicua 1$ 3a 10 muTpos.

ITo pesynbraTam 2013 roga OCHOBHOM 06bEM MMIIOP-
TUPOBAHHOI OyTeIMPOBAHHON BOAbI LIET 13 PyMmbIHMY,
cocraBuB 888 Toicsia [JAJI, 4TO MOXKHO OOBSICHUTD CpaB-
HUTE/IbHO HEBBICOKOII LieHolt — 2,75 pommapa CIIA/IOAJL
OpnHako HayMeHbIIAs IleHa ObUIa 3apervcTpUpOBaHa Ha
npoaykiuo Ykpanssl (1,66 gonmapos CIIA/JATT).
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Puc. 1.6: Vimnopmn 6ymenuposannoii 600vt 6 PM,
2008-2013 2.
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Puc.1.7: Umnopm Gymenuposannoii 600vt 6 Mondosy no
cmpanam npoucxoxcoenuss umnopma, 2013 2.

byrennposannsie Bombl, npuBeséHHble U3 Ipysum u
®paHuuy 6bUIM CAMBIMU IOPOTYMHU, YTO OOYCTIOBIMBAET
Ml HEBBICOKIIT 00'bEM MMITOPTA U3 ITUX ABYX CTPaH.

Jorns 06béMa MMIIOPTUPOBAHHOI PYMBIHCKOI BOIbI B
2013 ropny cocrasyseT 77%, 4To B 5 pasa 60iblire 06bEMa
3TOII K€ NMPOJYKIUY, IPUBE3EHHOI 13 YKpauHbI U 3Ha-
4UTEIBHO 00MbIIe TOro 06béMa OyTennpoBaHHOI BOJDI,
4T0 6BUT MMIIOpTUPOBaH U3 Poccun. [loms gpyrux crpas
IPOMCXOX/IEHNUS MIMIIOPTa HE3HAYMTEIbHA M COCTAB/IAET
b 4% oT o61iero o6péMa mprBe3éHHbIX. Kak MOXXHO
YBUJIETb B HYDKe IIPECTAaBIEHHOM I'paduKe, JOJIA OCHOB-
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Puc. 1.8: Jeontouus 0oneil cpan nPoucxoxncoeHus
umnopma, 2008-2013 zz., %

HOJI CTPaHbI MPONCXOK/EHNS VIMIIOPTA IIPAKTUYECKN He
M3MeHMIach 3a mepuop ¢ 2008 mo 2012 rop (Makcumanb-
HOe KorebaHMe COCTaBWIO 2 MPOLEHTHBIX yHKTA). B TO
JKe€ BpeMs, 3aMeTHa fIBHasg TEHJEHLMA: YBeIM4MBaeTCsA
mons uMmopTa Ykpaussl (¢ 9% mo 19%) B nepnox ¢ 2008
o 2012 roppr co cHmkeHneM B 2013 roxy no 15%. Jomna
MMIOPTUPOBAHHOI BOAibl U3 Ipysun u @panumm Mana, HO
mocTaToyHO cTabuabHa. Hemb3st TOro ske ckasaTb O BOJE,
NIpuBO3MUMOIL n3 Poccun — o/ MMIopTa 13 3TOM CTpaHbl
CHIKasach BIVIOTH 1o 2011 ropa.

B cnenyromem rpaduke mpencrasieHa 6ojee mogpo6-
Hast nHPOPMAIVSI KacaTenbHO obbeMa OyTenmnpoBaHHON
BOJIBI ITO CTPAHAM NPOMCXOXK/eHNA UMIIOpTa. MOXHO OT-
METHUTb, YTO B JAHHOM C/Iy4ae pacTeT He TONbKO 00beM
6yTemMpOBaHHOI BOJBI, UMIIOPTUPYEMON 13 YKpauHBL
HO ¥ 00'beM PYMBIHCKOI OyTenpoBaHHOM Boabl (¢ 459
toic JTAJT no 988 Toic JIAJI), HO, 3a CUeT TOTO, YTO yBe-
MYMBAETCS 00T IMITOPTHPYEMBIiT 00BEM BOJBI, HOTISI
ocraercs crabunbHoil. Kak MOXXHO BupmeTh, 001iee mae-
Hue o6beMa MMIIOPTa CKA3al0Ch Kak Ha uMmmopre us Py-
MBIHIH, TaK ¥ HAa UMIOPTe U3 YKPaNHBbIL.

3a mepuog 2008-2012 rogsl IleHbI Ha 6y TeTMPOBAHHYIO
BOJly 3HAYMTEIBHO BBIPOC/IN, HO 3TOT POCT ObUI Hepas-
HOMepHBIM. B mepByio odepens, HanbOMbIINIT POCT OBLI
3apeructpuponas B 2009 rofy: OH COCTaBUII IO PasHbIM
CTpaHaM NPOMCXOX/eHUsI UMIopTa ot 599% (Ykpauna)
1o 987% (®panuus). Kpome Toro, cpenn cTpaH mpouc-
XOXKJIeHM I MMIIOPTa BBIJENAIOTCA JIBe KaTeropun. B mep-
BYIO BXOJAT YKpauna, Pymbinus u Poccus, a Bo BTopyio
- Ipysua n ©pannus. [I1a BTOpoIL Ipynmnbl CTpaH Xapak-
TepHa ropaszo 6osee goporas mpoxgykiusa. Crout orMme-
TUTDb pocT IieH B 2013 Tofy Ha MPOJYKIMIO BCEX CTPaH 3a
UCK/II0YeHreM PyMbpIHMM, B cIydae JJaHHOTO MMIIOpTEpa
1eHa ynana c 0.25 go 0.23 gommapos CIIA 3a mutp.

O6mbeMm ppiHKa. Kak MOXXHO BUJieTb 13 IpefCTaB/IeH-
HOTO HIDKe rpaduka, 06béM pblHKa yMeHbIMIcsa B 2009
roply o cpaBHeHuto ¢ 2008 Ha 0,5 mn JJAJI, HO ¢ Tex mop
oH poc BIoTh o 2011 ropa. Ero poct 3a nepuop 2009-
2011 roma cocrasmt 33%. OpHako y>xe B 2012 ropy sHade-
HIe JaHHOTO IToKa3aTess cHipkaercs Ha 10,3%. Crout ot-
METUTb, YTO, CHIDKeHNE 00beMa PbIHKA Oy TeTnpOBaHHOI
BOJIbI OTPA3UIOCH B IIEPBYIO O4Yepenb Ha 00beMe OyTennu-

100




Nr. 3—4, 2014

3500 3286
3000+

2500  [lpyrue

w— Dpanis
2000 - pysus
1500+ 1259 1319 s Poccus

\ i 1158
865
1000 \
\615 -
500"
o ; :

2008 2009 2010 2011 2012 2013

- Vipaniia

— PNk

Hnmopr, seero

Puc. 1.9: O6vem umnopma no cmpanam, moic. [JAJI,
2008-2013 z2.
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Puc. 1.10: Ssontouus uen umMnopmuposantvix
6ymenuposannvix 600, 2013, donnapot CIIA/nump

posanHoit Bogbl Gura Cdinarului, mpogaBaeMoit Ha MeCT-
HOM pbIHKe (OH CHU3MIICS Ha 15,4 IPOLIEHTHBIX nyHKTa),
a TaKxoke Ha 0O'beMe Oy TepOBaHHOI BOJBL, IPOaBaeMOIL
OPYTUMM MECTHBIMM IPOV3BORUTENAMY (OH CHM3VIICA Ha
8,7 mpoLeHTHbIX IyHKTa). O0'beM MMIOPTHPYeMOIi IIPO-
mykuyn He n3menwmics. [To utoram 2013 ropa, ob1ee cHu-
JKeHVe o0beMa PhIHKa IIPOM3OIIIO 3a CUeT BCEX COCTaB-
nsrotyx. CHUSWICSH 00beM UMIIOpTa — Ha 7.7 ILIL, 06beM
BOJIbI NTPOM3BOAVIMOI MECTHBIMM HPENNPUATUAMYU — Ha
10.2 1., B ToM 4ucie obbem Bopsl Gura Cdinarului- Ha
9.09 1L.I. M 06BEM BOJBI IPYTUX MECTHBIX IIPOM3BOJNTE-
nei — Ha 11.9 ..

ITo pesynbraTam 2013 roga nupepoM pbIHKA MO-TIpe-
YKHEMY SIBJISIETCS TIPOM3BOJUTEND Oy TeMPOBAHHOI BOJIBI
Gura Cdinarului. Emy npunaiexar 55,3% 06béma ppiHKa
OyTenpoBaHHOI BOAbI MO/IOBEL, 4TO Ha 1 ILII. 60sbllle,
yeM B 2012 romy. 9TOT poCT IIPOM30LIeN KaK 3a CUeT HOJI
IOPYTUX MECTHBIX IPOM3BOJUTENEN, TaK M 33 CYET NON
UMIOPTUPOBAHHON NpofyKuuu. [onsa Apyrux MecTHbIX
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Puc. 1.11: O6vem purka, 2008-2013, man. JJAJT

[IpOM3BOAUTEIeN 60JIee YeM B IIO/ITOpA pa3a MEHbIIIe [0/
mupepa u coctasAeT 34,1%. ViMnopTupoBaHHasg IPOAYK-
1A npepcrassaeT 10,6% phIHKa.

2013

2012

2011

2010

2009

2008

0% 20% 40% 60% 80% 100%

® Gura Cainarului ~ ®  JIprue mectuble npoesoaureny ¥ MmmopruposaHo

Puc. 1.12: [lonsa puinKa 0CHOB8HDIX UPOKO8 PbIHKa,
2008-2013 22., %

Bmecte ¢ aHanmn3oMm o6béMa pBIHKA IIPECTABIEHO I
norpebnenre 6yTeMpPOBAHHON BOABI HA JXMUTENst. DTOT
TOKa3aTe/b PerucTpupyer ABoiHoi pocT B 2011 rogy: 43
TUTPpa Ha 4YeloBeKa B CPaBHEHMM C 27 JUTPaMM B TOfIOB
2008 r. s cpaBHeHust, B PympiHunm norpe6nenue B 2011
rOfy IOCTUIJIO OTMETKM 55.2 muTpa/denosek B rof. B 2013
TOfly 3Ha4eHNe JJaHOTO T0Ka3aTe/sA CHU3UIOCH 10 34 nuT-
POB Ha 4enoBeKa B TOfl.

BriBogpl. Ilo pesynbraTaM aHanmMsa CTaTUCTUYECKUX
TaHHBIX MOXXHO CJIe/IaTh BBIBOJ] O COKpAIlleHn! 06BbeMOB
pbIHKa OyTenMpoBaHHOI Bofbl. [IpOM3BOACTBO JOCTHUITIA
MakcuMyMa B 2011 rofiy u ¢ TeX IOp IMOCTENEHHO CHIDKA-
7IOCh B TeYeHMe JIBYX HoCnefyomux neT. UTo Kacaerca
3KCIIOPTa, TO, HECMOTPA Ha POCT (PU3NYECKOTO 00beMa
9KCIIOPTUPYEMOI BOJbI, CHU3M/IACh CTOMMOCTb TaKOBO-
ro. Bo3MOXXHO 0T4YacTy 3TOT PaKT MOKHO OOBSCHUTD U
IVHAMIKOJ B OTHOIUEHMM CTPaH, B KOTOpPbIe HAIlpaBJIeH
akcnopT. HecmoTps Ha T0, uT0 B 2012 ropy Bes OyTenm-
poBaHHas BOAa HAIPAB/IA/NIACh HA 9KCHOPT B PyMbIHMIO —
B 2013 rony oA YKpaMHCKMX 3aKYIIIVKOB IPEBbICUIA
TOJII0 PYMBIHCKOTO 9KCIIOPTA, a MPOJYKINA, IpofiaBaeMas
B YKpauHy — HalIMeHee BBITOJHAA [ MOJJIaBCKMX IIPO-
VM3BOJIUTENEN C TOYKYM 3PEHMA LieHbl. VIMIOpT, KOTOPbIi
HepeXxuBasl CTabUIbHBIA pocT, HauuHas ¢ 2009 roga — B
2013 ropy cumsmacsa. OCHOBHOI CTpPaHOJ IPOUCXOXKTe-
HUSL UMIIOPTUPYEMOI OyTenupoBaHHOI BOAbI Oblta Py-
MBIHMS, 32 KOTOPOII crefoBanu YKpauHa, Poccus, Ipysusa
n Opannus. [pysnHckie u GppaHIfy3cKue BOBI ABIAOTCA
Hanboree TOPOTrVIMY, POCCUIICKIE, YKPAMHCKIE U PyMBIH-
CKJe BOJIBI OTHOCATCS K 0ojiee JOCTYIHOMY LI€HOBOMY
cermeHTy. O6beM pBIHKA YMEHBIINICS 3a CYET CHVDKEHUS
ob6beMa IpofaBaeMoil Oy TenNpPOBaHHOI BOIBI MECTHOTO
mpoussopcTBa. O6beM UMIIOPTA TAK)Ke CHUSMIICS, HO 3TO
He TaK CMJIbHO IIOBJMANO Ha KOHEYHbIN pesynbraT. Ilo-
[peXXHeMy HayrbosbIIast OIS pelHKA — 60JIee MOTOBMHBI
- IIpUHAIIXNUT 6y TenposanHoit Boge Gura Cdinarului.
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STUDII PRECLINICE §I CLINICE

EVALUAREA TOXICITATII ACUTE
a extractului polifenolic si poliholozidic
din Cyani herba
Eugeniu Nicolai," Tatiana Chiru,> Parii Sergiu,' Anatol Nistreanu,'-*> Vladimir Valica®

IP USMF "Nicolae Testemitanu”, Centrul Stiintific in Domeniul Medicamentului®
IP USMF "Nicolae Testemitanu”, Catedra Farmacognozie si Botanica Farmaceutica®

Rezumat. in cadrul Catedrei Farmacognozie a USMF “Nicolae Testemitanu” a fost realizat un extract polifenolic si unul poliholozidic
din parti aeriene de albastrita Cyani herba. Scopul studiului a constituit: Determinarea toxicitatii acute a extractului polifenolic si poli-
holozidic din Cyani herba. Rezultatele obtinute ne-a permis sa stabilim ca LDO pentru ambele extracte din Ch a constituit 4000 mg/kg
(doza maxim administrata) la administrare enterala, dozele LD 25%, LD 50%, LD 100% nefiind stabilite. Constatam toxicitatea minima
extractelor polifenolic si poliholozidic din parti aeriene de albastrita Cyani herba.

Cuvinte cheie: toxicitate acuta,Cyani herba, extracte.

Abstract.

EVALUATION OF ACUTE TOXICITY OF POLYPHENOLS AND POLYSACCHARIDES EXTRACTS OF CENTAUREA CYANUS L.

A polyphenolic extract and one polyholosidic from of aerial parts of Cyani herba were made at the Department of Pharmacognosy of
SUMPh “Nicolae Testemitanu”. The aim of the study was: Determination of acute toxicity of polyphenols and polysaccharides extract of
Cyani herba. The obtained results shows that enteral LDO for both extracts (the minimal administrated dose) was 4000 mg/kg at enteral
administration, LD 25%, LD 50%, and LD 100% haven't been established. The obtained LD value classifies the studied plant extracts
as slightly toxic. The results suggest that the polyphenols and polysaccharides extracts of the aerial parts of Centaurea cyanus L. are

relatively safe toxicologically.
Keywords: acute toxicity, Cyani herba, extracts.

Centaurea cyanus L. este o plantd anuala, ce creste
spontan in Europa si Asia de est, indeosebi prin seménétu-
rile de cerealiere. Costituentii chimici principali ai plantei
sunt derivatii flavonoidici: apigenina-4’-O-(6-O-malo-
nil-glucozida)-7-O-glucuronida, apigenina-4-O-glucozi-
da, cosmosiina, apiina, metil-apigenina si metil-vitexina,
centaurocianina, cianidina, rutozida, izoramnetina, izo-
ramnetina-7-O-glucozida, naringenina si naringenina-7-
O-gluco-ramnozida; derivatii fenilcarboxilici (acizii cis- si
trans-cafeic, protocatehic si clorogenic, acizii p-hidroxi-
benzoic, p-cumaric, vanilic, siringic, ferulic, salicilic, ben-
zoic, cis-/trans-sinapic); precum si poliholozidele. Costitu-
entii respectivi ii confera planei un spectru larg de actiune:
antiinflamator, antioxidant, imunologic, gastroprotectiv,
astringent, antibacterian si antiviral (1,2).

Florile de C. cyanus L. au actiune antiinflamatoare si
dezinfectanta. Infuzia este pe larg intebuintata in derma-
tologie si cosmetologie. Se aplicd comprese pe ochi sau
cataplasme in caz de conjuctivite, blefarite, hemeralopie
(“orbul gdinilor”), astenie vizuald. In fitoterapia europeani
inflorescentele de albastrele sunt utilizate in tratamentul
inflamatiilor oculare minore (3). De asemenea, atenueaza
mult cearcanele, se recomanda pentru tonifiera tenului,
prin hidratare se opun aparitiei ridurilor mici care se for-
meaza la coada ochiului [3,4]. La nivel local, albastrelele

hidrateazd, elimind substantele toxice si substantele de de-
gradare [2].

Sucul si extractul obtinut din parti aeriene si frunze
de C. cyanus L. posedd actiune cicatrizanta si sunt efective
in tratarea plagilor si fracturilor [3,4]. Decoctul si infuzia
se utilizeaza in ginecologie pentru normalizarea ciclului
menstrual. Infuzia din fori poseda activitate galactogend.
In componenta speciilor se utilizeazd pentru tratarea ne-
frolitiazei, boli a rinichilor, organelor tractului gastro-in-
testinal, bolii hipertonice; in caz de dermatoze alergice la
copii (diatezd, exema, neurodermitd, inclusiv complicatd
cu astm bronsic)

In cadrul Catedrei Farmacognozie a USMF ”Nicolae
Testemitanu” a fost realizat un extract polifenolic si unul
poliholozidic din parti aeriene de albastritd Cyani herba.

Scopul studiului: Determinarea toxicitatii acute a ex-
tractului polifenolic si poliholozidic din Cyani herba (Ch).

Material si metode

Metoda de obtinere a extractului polifenolic

Partile aeriene uscate si pulverizate se extrag timp de
20 min cu solutie hidroalcoolicd 80% (1:100, m/v), la tem-
peratura camerei si agitare continud. Extractul se filtreaza
prin hartia Whatman n.2 sub vid, utilizand pélnia Buch-
ner. Reziduu se reextrage de 4 ori cu etanol 80%, repetand
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toata procedura. Solventul se evapori la presiune redusi,
temperaturd de 40°C si se pastreazd la -4°C pana la analiza
(5].

Metoda de obtinere a extractului poliholozidic

Pértile aeriene uscate si pulverizate se extrag timp de
1 ord cu apd purificata (1:15, m/v) la 95°C, agitare perma-
nenta. Extractul se filtreaza si reziduu se reextrage, respec-
tdnd aceleasi conditii. Filtratele se combina si se concentra-
za pana la 1/10 volum. La concentrat se adaugd alcool etilic
96% (1:10, v/v). Solutia obsinutd se supune centrifugirii.
Sedimentul obsinut se mentine in dulapul de uscare timp
de 20 min la temperatura de 40°C [6]*.

Toxicitate acuta a extractelor din Ch. a fost determi-
natd conform ,,Recomandarilor metodice pentru studierea
toxicitatii generale a substantelor farmacologice’, aproba-
te de Comitetul Farmacologie de Stat al MS din FRusd in
2005 (7) pe unlot de 84 soricei (42 masculi si 42 femele) cu
masa corporala intre 18-26 g si virsta cuprinsd intre 8-12
saptamani. Atat masa corporala cat si varsta animalelor au
corespuns cu cerintele din rercomandarile metodice.

Animalele au fost obtinute din aceiasi sursa si menti-
nute in conditiile de viata a laboratorului (cutii standarde
de masa plasticd) pentru aclimatizare. Conditiile de trai si
alimentare au corespuns cerintelor sanitare si normelor de
alimentare. Pentru utilizarea apei au fost stabilite autoape-
ducte. Animalele nu au primit hrana cu 12 ore inainte de
initierea experientei si pe parcursul ei. In dimineata zilei
destinate experimentarii soriceii au fost cintariti si repar-
tizati in loturi omogene cite 3 masculi si 3 femele conform
masei corporale.

Pentru aclimatizare, animalele s-au aflat timp de 3 zile
in conditiile de viata ale laboratorului. Conform recoman-
darilor metodice, animalele n-au primit hrana 12 ore pana
la includerea in experienta.

Preparatele au fost diluate in volume constante de solu-
tie fiziologica de 0,9% (cate 0,4-1 ml pentru fiecare soricel
la administrarea per os —intragastral prin gavaj si cate 0,2-
0,5 ml la injectare intraperitoneald). Pentru testarea toxici-
tatii acute la administrarea intraperitoneala sa utilizat doza
de 50% din doza utilizata enteral, cu supravegherea ulteri-
oara a animalelor. Calcularea dozei extractelor si cantitatii
de lichid maxim admisibile pentru administrarea enterala
si intraperitoneala s-a efectuat conform recomandarilor
metodice.

Pentru stabilirea dozelor toxice, Ch a fost administrat
soriceilor enteral prin gavaj succesiv in doze-teste de 50,
250 mg/kg masd corporald. Animalele au fost suprave-
gheate timp de 7 zile. Ulterior sa recurs la administrarea
preparatului in doze 500, 2000, 4000 mg/kg.

Doze mai mari de 4000 mg/kg nu au fost folosite din
cauza necesitatii unui volum mai mare de solutie fiziologi-
cd, fapt ce nu corespundea recomandérilor metodice.

In timpul observatiilor s-a inregistrat comportamentul
animalelor, activitatea motorie, coordonarea miscarilor,
reactia la excitanti fizici (lumind, zgomot), functia respi-
ratorie, starea pielii si a mucoaselor. De asemenea au fost

inregistrate timpul aparitiei fenomenelor de intoxicatie si
decesul animalelor. Vizual s-a determinat tabloul clinic al
intoxicatiei.

Animalele decedate din fiecare lot au fost disecate in
mod separat, pentru efectuarea studiului organelor interne
si confirmarea modificarilor obtinute in experienta.

Rezultatele au fost prelucrate statistic dupa metoda
Kurber, Prozorovshi.

Rezultate

Administrarea enterald

La administrarea dozelor test si supravegherea timp de
7 zile nu s-au constatat modificdri in comportamentul ani-
malelor si nici decesul lor.

Administrarea Ch in doze de 500, 2000, 4000 mg/kg s-a
caracterizat printr-o perioadd de hipodinamie si reducere
a reactiei la stimulii exogeni. Animalele au revenit la starea
initiala pe parcursul a primelor 4 ore (500 mg/kg) si 24 ore
(pentru 2000, 4000 mg ). Deces nu sa inregistrat.

Tab 1. Toxicitatea acuta a extractului polifenolic din
Cyani herba la administrarea enterala

Doze masculi femele Decesul ani-
malelor
Nani- | de- | Nani- | de- | N ani- | Deces,
male ces | male | ces | male %
500 mg/kg 3 - 3 - | 6 0
2000 mg/kg 3 - 3 - 6 0
4000 mg/ kg 3 - 3 - 6 0

Tab 2. Toxicitatea acuta a extractului poliholozidic din
Cyani herba la administrarea enterala

Doze masculi femele Decesul anima-
lelor
N ani- | de- | Nani- | de- | Nani- | Deces,
male | ces | male | ces | male %
500 mg/kg 3 - 3 - 6 0
2000 mg/kg 3 - 3 - 6 0
4000 mg/ kg| 3 - 3 - 6 0

Administrarea intraperitoneald

Extract polifenolic La administrarea dozei de 250 mg/
kg nu s-au constatat modificiri in comportamentul ani-
malelor si nici decesul lor. La administrarea dozelor 500,
2000, 4000 mg/kg la cate 1 animal din fiecare lot pentru
extractul polifenolic la animale s-a constatat o diminuare a
activitatii motorii, cu reactie redusa, apoi din ce in ce mai
slaba la stimulii exogeni, cu dezvoltarea unei stari termina-
le (gasping) si decesul animalelor (1 femela) in decurs de
4 ore la doza de 4000 mg/kg si de 12 ore la doza de 500 (1
femela), si 48 ore - 2000 mg/kg (1 mascul). Convulsii s-au
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constatat ocazional. Starea soriceilor care au supravetuit la
administrarea dozelor 500, 2000, 4000 mg/kg s-a caracteri-
zat printr-o perioada de hipodinamie si reducere a reactiei
la stimulii exogeni. Animalele au revenit la starea initiala
pe parcursul a 48 ore.

La examinarea macroscopicd a organelor interne la
animalele decedate nu am constatat modificéri vizibile.

Extract poliholozidic. La administrarea dozei de 250
mg/kg nu s-au constatat modificari in comportamentul
animalelor si nici decesul lor. La administrarea dozelor
500, 2000, 4000 mg/kg la cate 2 animale din fiecare lot
pentru extractul poliholozidic s-a constatat o diminuare a
activitdtii motorii, cu reactie redusd, apoi din ce in ce mai
slaba la stimulii exogeni, cu dezvoltarea unei stari termi-
nale (gasping) si decesul animalelor (1 femela, 1 mascul)
in decurs de 4-12 ore la doza de 4000 mg/kg; de 24 ore la
doza de 500 mg/kg (1 mascul), si 36-48 ore - 2000 mg/kg (1
femela, 1 mascul). Convulsii s-au constatat ocazional. Sta-
rea soriceilor care au supravetuit la administrarea dozelor
500, 2000, 4000 mg/kg s-a caracterizat printr-o perioada
de hipodinamie si reducere a reactiei la stimulii exogeni.
Animalele au revenit la starea initiald pe parcursul a 48 ore.

La examinarea macroscopica a organelor interne la
animalele decedate nu am constatat modificari vizibile.

Discutii, concluzii. Rezultatele obtinute ne-a permis
sa stabilim ca LDO pentru ambele extracte din Ch a con-
stituit 4000 mg/kg (doza maxim administrata) la adminis-
trare enterala, dozele LD 25%, LD 50%, LD 100% nefiind
stabilite.

La administrare parenterala LD 0% pentru extractul
polifenolic si poliholozidic din Ch fiind fiind de 250 mg/
kg. Procentajul maxim de letalitate LD 17% pentru ad-
ministrarea parenterala a fost stabilita la dozele 500, 2000,
4000 mg/kg pentru extractul polifenolic. Procentajul ma-
xim de letalitate LD 34% pentru administrarea parenterala
a fost stabilita la dozele 2000, 4000 mg/kg pentru extrac-
tul poliholozidic. Astfel matematic sa calculat posibila LD

25% pentru extractul poliholozidic de 1470 mg/kg pentru
administrare parenterald.

In concluzie putem constata toxicitatea acuta minima
extractelor polifenolic si poliholozidic din pérti aeriene de
albastritd Cyani herba.

Tab 3. Toxicitatea acuta a extractului polifenolic din
Cyani herba la administrarea parenterala

. Decesul anima-
masculi femele
lelor
Doze
N ani- | de- | Nani- | de- | N anu- | Deces,
male ces | male | ces | male %
250 mg/kg 3 - 3 - 6 0
500 mg/kg 3 - 3 1 6 0
2000 mg/kg 3 1 3 - 6 17
4000 mg/ kg 3 - 3 1 6 17

Tab 4. Toxicitatea acuta a extractului poliholozidic din
Cyani herba la administrarea parenterala

Doze masculi femele Decesul anima-
lelor

N ani- | de- | Nani- | de- | Nanu- | Deces,
male | ces | male | ces male %
250 mg/kg 3 - 3 - 6 0
500 mg/kg 3 1 3 - 6 17
2000 mg/kg 3 1 3 1 6 34
4000 mg/ kg | 3 1 3 1 6 34
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Rezumat: Investigatiile au fost efectuate pe un lot de 32 pacienti copii de varsta scolara si adulti cu surditate neurosenzoriala bilate-
rala. S-a recurs la examenul clinic primar (inclusiv statutul ORL), acumetria fonica, audiometria tonala, audiometria vocala. Sa dedus o
regula matematica care permite a determina parametrul scorul maxim de inteligibilitate in dB in urma rezultatelor audiometriei tonale
liminare Si supraliminare. Metoda propusd permite diagnosticul in lipsa testelor specifice de audiometrie vocald, nu necesita aparataj
suplimentar, dureaza mai putin timp fapt ce ulterior este important in initierea mai rapida a tratamentului medicamenos si reabilitarea
persoanelor cu handicap auditiv.

Cuvinte cheie: surditate neurosenzoriala, prag auditiv, diagnostic

Summary: New perspectives for determining the speech intelligibility score.

The investigation included 32 patients, schoolchildren and adults, with bilateral sensorineural hearing loss. It was carried out primary
clinical examination (including status ENT), acumetry, thonal audiometry, speech audiometry. Following the results of tonal liminal and
supraliminal audiometry it was deduced a mathematical rule that allows to determine the parameter called intelligibility score(in dB).
The proposed method allows specific diagnosis tests without vocal audiometry, not require additional devices, takes less time which is
important to initiate faster medication and rehabilitation program for the hearing impaired.

Key words: Senzorineural hearing loss, hearing level, diagnosis.

Diagnosticul performant al surditatii prezinta o proble-
mad fizico-clinica si tehnicd importanta, deoarece reabilitarea
adecvatd duce la antrenarea pacientilor ce suferd de defici-
enta de auz in activitatea sociald (1). Prin urmare, stabilirea
diagnosticului diferential al formelor de surditate neurosen-
zoriald este un moment crucial in studiul audiologic.

Este cunoscutd metoda de evaluare a auzului - audio-
metria vocald, caracterizatd prin aceea ca prin castile de
telefon, vibrator osos sau prin difuzoare, in camp liber so-
nor sunt emise testele vocale constituite in liste de cuvinte,
inregistrate pe bandd magnetica, pe CD sau computer care
sunt emise la intensititi diferite. Rezultatele se noteaza pe
un grafic in care pe abscisa sunt notate intensitatile semna-
lului-test masurat in dB, iar pe ordonata sunt inscrise valo-
rile pentru inteligibilitate, valori care reprezinta procentul
de cuvinte corect reprezentate de catre pacient (2).

In unele cazuri audiometria vocala prezinta dificultati
in efectuare, in primul rand la copii si vérstnici, din cau-
za necestiatii audiometrelor specializate, a aparatajului de
calibrare, a testelor de audiometie vocald cu specificul de
dialect, timpul indelungat de investigatie (3,4).

In acelasi timp, pentru stabilirea diagnosticului to-
pografic al patologiilor auditive si selectarea individuala
adecvatd ale protezelor auditive, este important de a stabili
scorul maxim de inteligibilitate a testelor vocale. Astfel, de-
vine oportund intrebuintarea unor noi principii de deter-
minare a indicelui respectiv (5,6).

Scopul studiului: majorarea eficacitatii diagnosticului
audiologic, datoritd unei metode mai operative si simple de
pronostic al scorului maxim de inteligibilitate vocala.

Material si metode Investigatiile au fost efectuate pe
un lot de 32 pacienti copii de varsta scolara si adulti cu sur-
ditate neurosenzoriala bilaterala (51 urechi). S-a recurs la
examenul clinic primar (inclusiv statutul ORL), acumetria
fonicd, audiometria tonald, audiometria vocala.

Pragurile de auz la efectuarea audiometriei tonale se
determina pe conducerea aeriana si osoasd separat la fie-
care ureche in parte. Audiometria tonald liminard incepea
cu prezentarea sunetului continuu la o intensitate confor-
tabild la frecventa de 1000 Hz (fiind frecventa cea mai usor
de identificat, primordiald a zonei de conversatie). Ulterior
se descrestea in pasi a cdte 10 dB HL pana cand pacientul
nu mai rdspundea si de aici se incepea cautarea pragului
de auz. Se crestea in pasi a cite 5 dB HL pe 2-3 secunde
pana cand pacientul raspundea din nou. Examinarea se
repeta de 2-3 ori. Se examina ulterior frecventele 2000,
4000, 6000, 8000, Hz, apoi 500, 250,125 Hz. Examinarea se
finisa cu determinarea repetatd a pragului auditiv la frec-
venta de 1000 Hz. La determinarea pragului de disconfort
(audiometria tonald supraliminard) pacientul era instruit
cd intensitatea sunetului se va mari progresiv; cand sune-
tul va deveni neplicut (greu de suportat) trebuie sa ridi-
ce ména sau si apese butonul. Investigatia a fost efectuata
la frecventele 500, 1000, 2000, 4000 Hz la ambele urechi.
Incepand de la nivelul perceperii sunetul era treptat marit
péana la primirea raspunsului de senzatie neplacuta. La ne-
cesitate se efectua mascarea urechii controlaterale. Timpul
mediu de efectuare a audiometriei tonale a fost de 15-20
min. Rezultatele erau fixate pe blancul audiogramei (2,3).

Scorul maxim de inteligibilitate vocald a fost determi-
nat att prin efectuarea audiometriei vocale (2,7) descrise
anterior (timpul mediu de efectuare a audiometriei vocale
a fost de 25-30 min), cBt si prin evaluarea urmatorilor in-
dici ale audiometriei tonale: aspectul curbei audiometrice
(CA), media pragului auditiv stabilit la audiometria tonald
(PA), media gradului de surditate stabilit la audiometria
tonald (GS), media pragului de disconfort (PD), indicele
de articulare (IA).

Rezultate. S-a dedus o regula matematica care permi-
te a determina parametrul scorul maxim de inteligibilitate
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in dB in urma rezultatelor audiometriei tonale liminare si
supraliminare. Folosirea analizei de regresie in prelucraea
datelor statistice despre pacientii investigati ne-a permis sa
deducem formula propusa mai jos si care este pusa in esen-
ta metodei de diagnosticare. Deducerea ecuatiei de regre-
sie din datele audiometriei tonale la 32 pacienti s-a efectuat
folosind pachetul de programe pentru analiza statistica a
datelor SPSS (Statistical Package for the Social Sciences).

Esenta inventiei constd in selectarea criteriilor de de-
terminare al scorului maxim de inteligibilitate vocald in
baza rezultatelor audiometriei tonale conform formulei
matematice, care includ urmatorii parametri (8):

CA aspectul curbei audiometrice determinat la audio-
metria tonald liminara descendenté - 1, descendent abrup-
ta - 2, platd - 3, ascendentd - 4 in clopot - 5

PA media pragului auditiv stabilit la audiometria tona-
1a (100-6000 Hz), masurat in deciBeli (dB)

GS media gradului de surditate stabilit la audiometria
tonald (500, 1000,2000 Hz) masurat in deciBeli (dB)

PD media pragului de disconfort stabilit la audiometria
tonald (500-4000 Hz), masurat in deciBeli (dB)

IA indicele de articulare, stabilit in baza audiometriei
tonale liminare (%).

Un scor maxim de inteligibilitate vocala onregistrat
pBna si inclusiv la 40 dB este caracteristic pentru auz nor-
mal. Un scor maxim inregistrat la valori mai mari de 40 dB
este caracteristic pentru hipoacuzie.

Diferenta dintre scorul maxim de inteligibilitate pro-
nosticat cu cel real (diferenta dintre valoarea reald si cea
pronosticata) determinat in limitele cuprinse intre 0-5 %
- fiind considerata excelentd; >5 -10% buna; 10 % - joasa.

Controlul modelului propus pe date reale (51 urechi
examinate) a permis sa constatam ci o eroare ce nu
depaseste 5% din valoarea reald constituie 54,9%, iar o
eroare care nu depéseste 10 % din valoarea reala - 94,1%
din numdrul de urechi investigate.

Coeficientul de determinatie R? pentru modelul in ca-
uza, la pacientii testati, fiind destul de mare: R*= 0,7255.
Coeficientul de determinatie R* cu valori cuprinse intre
0-0,2999 fiind nesatisfacator; 0,3000-0,6999 satisfacator;
0,7000- 1 inalt.

Rezultatul constd in majorarea eficacitatii diagnosticului
audiometric prin metoda mai efectiva, operativa si ieftina.

Exemplu de utilizare: Pacientul N., 17 ani, diagnosti-
cul surditate neurosenzoriald bilaterald forma moderata.
Audiometria tonala a fost efectuata in decurs de 15 min,
audiometria vocala sa efectuat in decurs de 25 min. Anali-
za audiometriei tonale liminare si supraliminare efectuata
automat a stabilit urmétorii indici: aspectul curbei audi-
ometrice (CA) —descendenta; media pragului auditiv sta-
bilit la audiometria tonald (PA) - 45 dB; media gradului
de surditate stabilit la audiometria tonala (GS) — 48 dB;
media pragului de disconfort (PD) - 101,25 dB, indicele
de articulare (TA) — 23%. Scorul maxim de inteligibilitate
stabilit in cadrul audiometriei vocale de 100% a fost stabi-
lit la intensiatea de 75 dB, caracteristic pentru hipoacuzie.
La utilizarea formulei matematice elaborate prognozare
al scorului maxim de inteligibilitate am obtinut valoarea
75,19 dB, diferenta dintre valoarea reala si cea pronosticata
constituind 0,25 %, ce reprezintd un indiciu favorabil.

Avantajul metodei elaborate constd in obiectivizarea
determinarii scorului maxim de inteligibilitate vocala. Me-
toda elaborata permite diagnosticul in lipsa testelor speci-
fice de audiometrie vocald, nu necesita aparataj suplimen-
tar, dureaza mai putin timp fapt ce ulterior este important
in initierea mai rapida a programului de tratament si re-
abilitare a persoanelor cu handicap auditiv. Prin metoda
efectuata se faciliteaza diagnosticul patologiilor auditive si
programul individual de recuperare protetica.

Concluzii:

Indicatie pentru utilizarea acestei metode constituie
diagnosticul audiologic la pacienti cu surditate in scopul
intocmirii ulterioare a protocolului de tratament medica-
mentos si reabilitatre electroacustica a auzului. Contrain-
dicatii nu sunt.

Metodé propusa de pronostic al scorului maxim de
inteligibilitate vocald care include analiza investigatiilor
audiometriei tonale, prin utilizarea formulei matematice,
permite stabilirea unui diagnostic adecvat in lipsa testelor
specifice de audiometrie vocala, a aparatajului respectiv si
poate fi utilizata in cazul neinzestrarii cabinetului audiolo-
gic cu astfel de utilaj.
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