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Summary
“Izofural” unguent — new antibacterial medication
This study is refering to a new medication “Izofural”, which shows higher antibacterial
activity to grampositive and gramnegative microorganisms.

Rezumat
Studiul dat se refera la un preparat nou “Izofural”, care manifestd activitate antibacteriana
pronuntata fatd de bacteriile grampozitive si gramnegative.

Actualitatea temei

Achizitionarea rezistentei agentilor patogeni fatd de preparatele antibacteriene traditionale,
preturile 1nalte la remediile importate, dicteaza necesitatea elaborarii preparatelor antibacteriene
noi autohtone cu activitate pronuntata si toxicitate joasa si, totodata, accesibile pentru populatie
(1, 10).

Asadar, o sarcina actuala este elaborarea preparatelor antibacteriene originale cu activitate
pronuntata si toxicitate joasd in comparatie cu preparatele similare, utilizate pe larg in practica
medicala.

In acest scop, in laboratorul stiintific ,Infectii nosocomiale” al USMF ,Nicolae
Testemitanu™ pe parcursul anilor au fost investigate mai multe substante originale cu activitate
antibacteriand si antifungicd pronuntata, sintetizate la catedra de chimie anorganica si fizica a
USM, care pot gasi aplicare in medicina si veterinarie in calitate de preparate antibacteriene si
antifungice.

Una din ele — izihidrafural (izonicotinoilhidrazona aldehidei 5-nitro-2-furanice) — compus
organic nou din rindul nitrofuranilor (3, 4, 5, 6, 9), se caracterizeaza prin actiune antibacteriana
pronuntatd, toxicitate joasa si stabilitate inaltd. Din acest compus organic a fost fabricat un
preparat nou — solutia ,Izofural” 0,05%, predestinat pentru tratamentul diferitor afectiuni
inflamatorii externe (7, 8). Preparatul poseda proprietati analogice furacilinei, insa depaseste
activitatea ei de la 2 pana la 20 ori fata de microorganismele grampozitive si gramnegative, fiind
in acelasi timp de 9 ori mai putin toxica. Nu provoaca dereglari hematologice si biochimice in
organism, manifestari distructive in organele interne si al invelisului cutanat. Nu provoaca
patologii cancerogene, embriotoxice, dermato-rezorbtive sau eritante si nu influenteaza starea
imunitatii organismului. Cercetarile preclinice au demonstrat, ca solutia ,,Izofural” inhiba
complet cresterea microorganismelor grampozitive si gramnegative in termeni apropiati dupa
contactul cu ele si inlatura rapid procesul purulent (7, 8). Testarea clinica a preparatului a
confirmat calitatile pozitive in tratamentul pacientilor cu plagi purulente si arsuri.

Totodata, in procesul studiului farmaceutic si preclinic al substantei izohidrafural s-a
evidentiat necesitatea elaborarii incd a unei forme farmaceutice — unguent cu izohidrafural pentru
uz extern.

In acest sens au fost elaboorate 4 modele de unguent ,Izofural” 0,1% cu diferita
componenta, care contin substanta farmaceutic activa — izohidrafural (3, 4, 5, 6, 9) si studiata
activitatea antibacteriana a preparatului.
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Material si metode

Cercetarea s-a efectuat prin metoda diluarilor in serie in mediul nutritiv lichid (bulion
peptonat din carne 2%) (2). Unguentul initial a fost dizolvat in dimetilforamida si bulion
peptonat din carne in concentratie de 125 mcg/ml substanta activa, iar dilutiile ulterioare, pana la
concentratiile necesare, au fost efectuate in bulion peptonat din carne. In calitate de culturi de
referinta au fost folosite microorganismele grampozitive si gramnegative: Staphylococcus aureus
(Wood-46, Smith, 209-P), Enterococcus faecalis, Escherihia coli, Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris, primite de la Centrul National Stiintifico Practic de
Medicina preventiva R.Moldova.

Pentru insdmintare a fost folositda cultura de tulpini ale microorganismelor indicate,
crescute pe geloza de carne in decurs de 18-24 ore, spalate cu solutie izotonicd de clorura de
sodiu. Doza de insamantare constitiie 500 mii de corpi microbieni la 1 ml de mediu (dupa
standardul optic de turbiditate). In calitate de control a servit bulionul din carne, insiméntat cu
aceleasi tulpini fara contunut al compusului cercetat. Tuburile au fost agitate si termostatate la
37°C timp de 24 ore. Evaluarea rezultatelor s-a efectuat vizual. Activitatea bacteriostatica a fost
apreciata in cazul lipsei cresterii microorganismelor in mediul nutritiv lichid, iar activitatea
bactericida a fost apreciata in baza lipsei cresterii microorganismelor dupa insamantarea repetata
pe mediul nutritiv solid — geloza peptonata din carne cu termostatare ultrioara timp de 24 ore.

Rezultate obtinute

Rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul 1 si figura 1 In comparatie cu activitatea
antibacteriana a unguentului din furacilinda - prototipul si analogul stuctural al substantei
farmaceutic active.

Tabel 1
Activitatea antibacteriand a 4 modele de unguent Izofural 0,1%

Concen Microorganisme

tratia S. aureus Entero | E. coli K. P. P.

substan | Wood | Smith | 209-P | coccus pneumo | aerugi- | vulgari

tei faecalis niae nosa S

active

ug/ml
Control- CMI* 9,35 9,35 18,7 37,5 18,7 >300 >300 150
Furacilina | CMB** | 18,7 9,35 37,5 75 37,5 >300 >300 300
Unguent | CMI 0,97 0,49 0,97 7.8 3.9 >62,5 31,25 7.8
model 1 CMB 0,97 0,49 0,97 62,5 3,9 >62,5 31,25 7,8
Unguent | CMI 1,95 1,95 1,95 7.8 7.8 62,5 31,25 15,6
model 2 CMB 3,9 3,9 1,95 62,5 7,8 62,5 31,25 15,6
Unguent | CMI 1,95 1,95 1,95 15,6 31,25 31,25 31,25 7.8
model 3 CMB 3,9 1,95 3,9 >62,5 31,25 62,5 31,25 7,8
Unguent | CMI 3.9 3.9 7.8 3.9 31,25 31,25 31,25 7.8
model 4 CMB 3,9 3,9 15,6 >62,5 62,5 62,5 31,25 15,6

CMI* - concentratia minimala de inhibare
CMB** - concentratia minimala bactericida

Reiesind din datele prezentate in tabelul 1 se poate concluziona, ca unguentul ,,Izofural”
0,1% in toate 4 modele manifesta activitate cat bacteriostatica (0,49-7,8 ug/ml substanta
farmaceutica activa), atat si bactericida (0,49-15,6 pg/ml) fata de tulpinile cercetate din genul
Staphylococcus, ce este de 2-38 ori mai 1nalta fata de analogul structural - furacilina. Activitatea
bactericida fatd de microorganismele gramnegative - Klebsiella pneumoniae, se afla la nivelul
62,5 pg/ml, ce este de 5 ori mai inalta in comparatie cu analogul structural. Fatd de
Pseudomonas aeruginosa bactericida a substantei farmaceutic activa este egala cu 31,25 pg/ml
ce este de 10 ori mai joasa decat in furacilina. Concentratia bactericida pentru Proteus vulgaris
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Fig. 1. Actiunea bactericida a unguentului “Izofural” (modele nr. 1, 2, 3, 4) si furacilina fata de microorganismele grampozitive si gramnegative
( concentratia minimala bactericida a substantei farmaceutic activa in unguent - pg/ml)
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este de 7,8-15,6pug/ml, ce de 19-38 ori prevalleaza activitatea analogului structural. Preparatul
inhibd cresterea Escherihia coli apoximativ la nivelul furacilinei. Fatd de Enterocococcus
faecalis unguentul actioneaza bacteriostatic in concentratie >62,5 pg/ml /ml.

Concluzie
1. Unguentul ,lzofural” 0,1% poseda proprietdfi antibacteriene pronuntate fata de
microorganismele grampozitive §i gramnegative §i poate gasi aplicare in tratamentul
proceselor inflamator-purulente externe.
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PARTICULARITATILE EPIDEMIOLOGICE SI FACTORII DE RISC IN HEPATITE
VIRALE CRONICE SI CIROZE HEPATICE
Viorel Prisacari, Angela Paraschiv, Victoria Colta, Olga Staicova
Catedra Epidemiologie USMF , Nicolae Testemitanu”

Summary

Epidemiological peculaties and risk factors in chronic viral hepatitis and cirrhosis

Chronic viral hepatitis and chronic liver cirrhosis are determined by a number of risk
factors. Conducting epidemiological study found that in both diseases morbidity has increased in
result of virus "B" being 42, 21% and 37.74% respectively. However, it was found that
deepening infectious process occurs more frequently in winter. In the same time, it was
determined the role of age, gender, concomitent pathologies to basic diagnosis, the patient's
lifestyle in chronic viral hepatitis and chronic liver cirrhosis.

Rezumat

Cronicizarea hepatitelor virale cronice si a cirozelor hepatice este determinata de un sir de
factori de risc. Efectuand studiul epidemiologic am constatat ca in ambele patologii morbiditatea
a crescut din contul infectarii cu virusul ,,B” constituind 42, 21% si 37,74% respectiv. Totodata,
s-a constatat ¢i acutizarea procesului infectios are loc mai frecvent in lunile de iarna. In aceeasi
ordine de idei, a fost determinat rolul varstei, genului, patologiilor concomitente diagnosticului
de baza, modului de viatd a pacientului in cronicizarea hepatitelor virale cronice si cirozelor
hepatice.

Actualitatea

Hepatitele virale cronice si cirozele hepatice prezintd la ora actuald una din cele mai
serioase probleme medicale si socio-economice din Republica Moldova.

Este de ajuns de mentionat faptul, cd in Republica Moldova anual se inregistreaza mai bine de
10.000 de imbolnaviri prin hepatite virale, incidenta atingadnd - 150,0 cazuri la 100 mii populatie
(4,2)

Mai mult de 2 miliarde de populatie sunt infectate in toatd lumea de virusului hepatitei B,
iar 350 milioane sunt purtatori ai acestuia (1). Sechele pe termen lung ca rezultat al virusului
hepatitei B, ciroza si carcinoma hepatocelulara sunt responsabile de moartea a 1 milion populatie
anual (3).

Cronicizarea acestor maladii si ca rezultat cresterea ratei de mortalitate a populatiei este
determinata de prezenta factorilor de risc ce agraveaza starea pacientului (1, 3, 5, 6).

Materiale si metode

Analiza epidemiologicd operativa si retrospectiva a fost realizata prin chestionarea a 126
pacienti cu hepatite virale cronice si 54 pacienti cu ciroze hepatice internati in sectia gastrologie
a SCM ,,Sfinta Treime”. Totodata, au fost studiate fisele de observatie a pacientilor chestionati
pentru a urmiri dinamica evolutiei bolii. In studiu au fost aplicate metode traditionale de analiza
epidemiologica.

Rezultatele obtinute

In studiul nostru au fost inclusi 126 pacienti cu hepatite cronice si 54 pacienti cu ciroze
hepatice (tabel 1). In majoritatea cazurilor hepatitele virale cronice au fost determinate de virusl
B~ constituind 49, 21% din morbiditatea generald. (tabel 1, fig 1). Totodata, hepatitele
provocate de virusul ,,C” au constituit 33,33%, iar asociatia dintre virusurile ,,B+C” si ,,B+D” au
constituit cite 8,73% respectiv fiecare.
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