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IN MEMORIAM
ION BARBAROSIE - FARMACIST, PEDAGOG, SAVANT

Doctorin stiinte farmaceutice,
conferentiar universitar
(1944-2014)

Pe 1aprilie 2024 s-au implinit 80 de ani de la nas-
terea conferentiarului lon Barbarosie -o persona-
litate care a lasat urme in stiinta, in activitatea or-
ganizatorica si didactica la Catedra de tehnologie a
medicamentelor.

S-a nascut in satul Fantanita, or. Drochia. Studi-
ile superioare le-a efectuat la Institutul de Farmacie
din Zaporojie (Ucraina). Revenit in Moldova, a activat
la catedra de Farmacologie unde a tinut cursul de
tehnologie a medicamentelor, iar in perioada anilor
1966 - 1967 a efectuat serviciul militar.

A activatin calitate de asistent panain anul 1972,
apoi in calitate de lector superior pana in anul 1986,
tot in acest an a primit titlul stiintific de conferenti-
ar interimar, iar apoi din 1987, conferentiar la cate-
dra Tehnologia medicamentelor. In anul 1977 DI lon
Barbarosie a sustinut teza de doctor in stiinte far-
maceutice la Institutul de Farmacie din or. Harkov,
cu tema: ,UccnepoBaHunsa B 06acTu CUIIMKOHOBDIX
3alMTHbIX CPeacTB As19 KOXHOro NokpoBa” specia-
litatea 15.00.01 - Tehnologia medicamentelor si or-
ganizarea farmaceutica. Din 1974 si pana in 1984 a
fost sef de studii la catedra de Farmacie, mai tarziu
la catedra Tehnologia medicamentelor, pana in anul
2014. Astfel, in calitate de sef de studii a activat in
cadrul Catedrei de tehnologie a medicamentelor
timp de 40 de ani. Functia sefului de studii este o
functie cheie la catedra. Incepand, cu intocmirea

planurilor de activitate a catedrei, pregatirea pentru
sedintele de catedra, urmarirea executarii activita-
tilor didactice a colaboratorilor, intocmirea orarelor
pe discipline si examenelor, calcularea si evidenta
orelor din sarcina pedagogica a cadrelor, pregatirea
darilor de sama anuale pe catedra si pana la substi-
tuirea functiei sefului de catedra in lipsa acestuia.
In anul 1992, sub egida dr. conf. lon Barbarosie,
in colaborare cu dr. conf. Nicolae Ciobanu si dr. conf.
Alexandru Znagovan a fost scrisa si editata pentru
prima data, in limba roméana, culegerea de Indicatii
metodice ,Tehnologia industriala a medicamente-
lor”, la lucrarile de laborator pentru studentii anului
IV al facultatii de farmacie. Dupa o lunga perioada
de timp colectivul de autori a depus o munca tita-
nica pentru a traduce culegerea in limba romana.
Domnul conf. lon Barbarosie a fost initiatorul si a
participat activ la scrierea si editarea in calitate de
coautor a manualului "Tehnologia medicamente-
lor industriale”, autori: Barbarosie lon, Diug Eugen,
Ciobanu Nicolae. A fost coautorul si a editat prima
monografie cu caracter stiintific la facultatea de
Farmacie ,[ngpocobHble 3awmMTHbIE cpeacTea”, au-
tori: bap6apowwne W., borayesa Jl., MpokonuwwuH B.
Un mare efort, Domnul lon Barbarosie, a depus la
scrierea si editarea suportului didactic .,.Culegere de
teste pentru verificarea cunostintelor absolventilor
facultatii de farmacie la specialitatea Farmacie”, in
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limbile romana si rusa, autori: conf. |. Barbarosie, N.
Ciobanu, I. Trigubenco, T. Polisciuc (compartimentul
Tehnologia medicamentelor), sub redactia: V. Proco-
pisin, E. Diug. In calitate de coautor a participat activ
la pregatirea compendiului ,Tehnologie farmaceuti-
ca industriala”, autori: Znagovan Alexandru, Ciobanu
Nicolae, Barbarosie lon.

Domnul conf. lon Barbarosie a avut contributii
semnificative in activitatea clinicd a catedrei in-
dreptata spre oferirea consultatiilor cu privire la op-
timizarea siimbunatatirea tehnologiilor de preparare
a medicamentelor la nivel de industrie, pentru far-
macistii practicieni din farmaciile din republica: far-
macia universitara, fabricile ,Farmaco” S.A., ,.Euro-
farmaco” 1.C.S., si laboratoarele de microproductie:
.Farmaprim” SRL, ,DepoFarm” SRL, ,Vermodje” SRL,
.FarmProd” SRL, ,DropFarm” SRL, .Medpreparate”
SRL, ,NeoGalenaFarm” SRL s. a.

Timp de 40 de ani s-a afirmat ca pedagog de vo-
catie si manager iscusit, participand implicit la reor-
ganizarea procesului de instruire, inclusiv la elabora-
rea conceptului educational de pregatire continua a
farmacistilor si laimplementarea noilor forme pentru
examenele de promovare la disciplina.

Un mare aport a fost adus referitor la instruirea
practica a studentilor la Tehnologia medicamentelor
industriale, fiind conducator de practica a grupelor
de studenti atat la fabricile din tara cat si de peste
hotare, in orasele: Kiev, Bacu, Harkov, Kaunas s.a.
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Autor a peste 75 articole si teze stiintifice, publi-
cate atat in tara cat si peste hotare, este coautor la
12 lucrari metodice. Conducator la peste 20 de lu-
crari de diploma si de licenta sustinute de catre ab-
solventii facultatii de Farmacie si de rezidentila spe-
cialitatea "Tehnologia medicamentelor industriale™

Eruditia, tactul de pedagog iscusit, exigenta fata
de discipoli si subalterni, verticalitatea si calitatile
morale ireprosabile s-au imbinat armonios cu o rara
cumsecadenie si cu un fin simt al umorului, iar toate
acestea i-au adus aprecierea binemeritata.

Cuvant de reculegere.

Conferentiarul universitar lon Barbarosie va ra-
mane in amintirea colegilor, discipolilor sai ca un
model care a contribuit la prosperarea Catedrei de
tehnologie a medicamentelor, iar roadele muncii sale
sunt lucrarile stiintifice care au ramas pentru urma-
sii sai. Un tata si bunel grijuliu, un sot iubitor, un prie-
ten adevarat, o personalitate... in orice circumstante
si ipostaze ramane un erou pentru cei care au facut
parte din viata lui, ca acele amintiri frumoase sa ra-
mana mereu in gandurile noastre.

Nicolae Ciobanu, Eugen Diug, Diana Guranda,
Alexandru Znagovan, Cristina Ciobanu,
Rodica Solonari, Mihail Anton

Catedra de tehnologie a medicamentelor,
Facultatea de Farmacie,

USMF , Nicolae Testemitanu”



REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI 2024

MATERIALELE CONFERINTE!
STIINTIFICO-PRACTICE

(ARTICOLE iN EXTENSO SI REZUMATE)

REALIZARI S| PERSPECTIVE
ALE INDUSTRIEI FARMACEUTICE

iIN REPUBLICA MOLDOVA

desfasurata la 05 aprilie 2024,
organizata de Catedra de tehnologie a medicamentelor
a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
in parteneriat cu Asociatia Farmacistilor din Republica Moldova,

Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu™
Facultatea de Farmacie
CATEDRA DE TEHNOLOGIE A MEDICAMENTELOR
Asociatia Farmacistilor din Republica Moldova
Conferinta stiintifico-practica
REALIZARI SI PERSPECTIVE ALE
INDUSTRIEI FARMACEUTICE IN
REPUBLICA MOLDOVA

dedicati comemordrii a 80 de ani de la nasterea
Dlui Ion Barbarosie

Conferinta este organizata de Catedra de tehnologie a
medicamentelor sub patronajul USMF , Nicolae Testemitanu™ in
parteneriat cu Asociatia Farmacistilor din Republica Moldova

Manifestarea stiintifica se va desfasura in data de 5 aprilie 2024,
ora 13.00, in aula 4, et.3, blocul didactic nr. 2,
Facultatea de Farmacie a USMF ,NicolaeTestemitanu™,
pe adresa str. Malina Micd 66, mun. Chisinau, in format mixt.

05 aprilie 2024



(vol. 53)

supliment REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

COMITETUL ORGANIZATORIC

Presedinte conferinta
Nicolae Ciobanu, Decanul Facultatii de Farmacie, sef Catedra de tehnologie a medicamentelor, dr. st. farm.,
conferentiar universitar

Vicepresedinte conferinta
Alexandru Znagovan, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Membri
Eugen Diug, dr. hab. st. farm., profesor universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor
Diana Guranda, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor
Cristina Ciobanu, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor
Rodica Solonari, dr. st. farm., asistent universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor
Mihail Anton, asistent universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Stela Adauji, sefa Catedrei de farmacie sociala ,Vasile Procopisin”, vicepresedinta AFRM, dr. st. farm., conferen-
tiar universitar

lon Zgircu, presedintele Asociatiei Farmacistilor din Republica Moldova

COMITETUL STIINTIFIC

Presedinte

Nicolae Ciobanu, Decanul Facultatii de Farmacie, sef Catedra de tehnologie a medicamentelor, dr. st. farm.,
conferentiar universitar

Vicepresedinte
Alexandru Znagovan, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Secretar
Mihail Anton, asistent universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Membri
Eugen Diug, dr. hab. st. farm., profesor universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor
Diana Guranda, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Cristina Ciobanu, prodecana Facultatii de Farmacie pentru activitatea de cercetare, dr. st. farm., conferentiar
universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Rodica Solonari, dr. st. farm., asistent universitar, Catedra de tehnologie a medicamentelor

Vladimir Safta, dr. hab. st. farm., profesor universitar, Catedra de farmacie sociala ,.Vasile Procopisin”

Livia Uncu, prodecana Facultatii de Farmacie, dr. st. farm., conferentiar universitar, Catedra de chimie farmace-
utica si toxicologica

Stela Adauji, sefa Catedrei de farmacie sociala ,Vasile Procopisin”, vicepresedinta AFRM, dr. st. farm., conferen-
tiar universitar

Vladimir Valica, sef Catedra de chimie farmaceutica si toxicologica, dr. hab. st. farm., profesor universitar
Tatiana Calalb, sefa Catedrei de farmacognozie si botanica farmaceutica, dr. hab. st. biol., profesor universitar
Corina Scutari, sefa Catedrei de farmacologie si farmacie clinica, dr. st. med., conferentiar universitar

Silvia Melnic, sefa Catedrei de chimie generald, dr. st. chim., conferentiar universitar

10



REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI 2024

TEHNOLOGIE
FARMACEUTICA

CZU: 615.014.2(478)

INDUSTRIA FARMACEUTICA | PHARMACEUTICAL INDUSTRY OF THE REPUBLIC
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Abstract. The emergence of the pharmaceutical industry is chronologically associated with the discovery of
aspirin by Felix Hoffman in 1903. The process of development and establishment of the pharmaceutical indus-
try in the Republic of Moldova has three distinct periods of development: the first period - 1939 -1990 (Soviet
period), the second period - 1990 - 2013 and the period from 2013 - until today. The domestic pharmaceutical
industry is an essential component in providing the population with medicines, the constitutional guarantor of
the right to health protection. The pharmaceutical industry is concerned with research, formulation, manufac-
turing technology, quality control, development of analytical standardization documentation and registration
of pharmaceutical products so necessary for the prevention and cure of diseases, protection and maintenance
of health. Only the pharmaceutical factories receive, process and transform raw materials, active and auxiliary
substances into medicines, pharmaceutical products that are distributed through pharmacies, medical insti-
tutions, reach the consumer of medicines - the final beneficiary of the .health insurance circuit”.

Keywords: Pharmaceutical industry of the Republic of Moldova, production indicators, economic indicators,
performance indicators.

Rezumat. Aparitia industriei farmaceutice, ca oricare inceput, cronologic este asociata cu descoperirea aspiri-
nei de catre Felix Hoffman in a. 1903. Industria farmaceutica in Republica Moldova apare odata cu fondarea pri-
mei fabrici de medicamente si cunoaste trei perioade distincte de dezvoltare: | perioada - 1939 -1990 (perioada
sovietica), Il perioada -1990 -2013 si perioada Il din 2013 - pana in prezent. Industria farmaceutica autohtona
reprezintd componenta esentiald in asigurarea populatiei cu medicamente, garant constitutional al dreptu-
lui la ocrotirea sanatatii. Anume industria farmaceutica este preocupata de cercetarea, formularea, tehnolo-
gia de fabricatie, controlul calitatii, elaborarea documentatiei analitice de normare si inregistrarea produselor
farmaceutice atat de necesare pentru prevenirea si vindecarea maladiilor, protejarea si mentinerea sanatatii.
Doar fabricile de medicamente receptioneaza, prelucreaza si transforma materiile prime, substantele active si
auxiliare in medicamente, produse farmaceutice care fiind distribuite prin farmacii, institutii medico-sanitare,
ajung la consumatorul de medicamente - beneficiar final al ,.circuitului asigurarii sanatatii”.

Cuvinte cheie: Realizarile industriei farmaceutica a Republicii Moldova, indicatori de producere, indicatori eco-
nomici, indicatori de performanta.

INTRODUCERE baza ale acestei subramuri a ocrotirii sana-

Industria farmaceutica reprezintd una tatii publice trebuie mentionata implicarea
dintre ramurile, care siin Republica Moldova unor mari investitii, investigatii stiintifice
s-a dezvoltat comparativ stabil si dinamic, $i respectiv, cheltuieli suportate in acest
deseori, in ritmuri foarte rapide. Statistici- scop. Investitiile (procesul de elaborare a
le atestd ca, pe parcursul ultimilor decenii unui medicament nou, se cunoaste, an-
industria farmaceutica s-a dezvoltat de 3 treneaza minimum 100-200 de cercetatori
ori mai repede decat industria chimica si stiintifici, cheltuindu-se nu mai putin de
de circa 4-5 ori mai rapid decat intreaga in- 400-500 mii dolari SUA) de stat, au direc-
dustrie mondiala. Printre caracteristicile de tionat industria autohtona sa produca me-
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dicamente din lista OTC, la fel ca si in alte
state in curs de dezvoltare. Daca in 1990
in Republica Moldova activa doar o singu-
ra fabrica de producere a medicamentelor
si produselor farmaceutice (inregistrata ca
intreprindere cu capital de stat), in 1994 ac-
tivau 5, iar in anul 2013 activau deja 25, re-
venindu-le circa 5% dintre medicamentele
inregistrate in Nomenclatorul de Stat al Me-
dicamentelor, pretul unei tone de productie
farmaceutica fiind cel mai mare din cadrul
ramurilor de productie.

SCOPUL LUCRARII

Evaluarea si analiza realizarilor industri-
ei farmaceutice a Republicii Moldova de la
fondare (1939) si pana in prezent cu evi-
dentierea perspectivelor de dezvoltare a ei
in ansamblu, cét si a producatorilor de me-
dicamente din Republica Moldova.

MATERIALE S| METODE

In calitate de materiale au servit indi-
cii si indicatorii statistici ai activitatii intre-
prinderilor farmaceutice industriale autoh-
tone -indicatorii eonomico-financiari, de
dezvoltare si de performanta. Metodologia
studiului s-a bazat pe abordarea sistemi-
ca, analiza dinamicii si comparatia indicato-
rilor, sondaje, analiza preturilor.

REZULTATE $1 DISCUTII

Prima perioada de dezvoltare a industri-
ei farmaceutice incepe in anul 1939 panain
anul 1990, cunoscuta prin faptul, ca in Re-
publica Moldova a activat doar un singur
producator de medicamente industriale.
Singura fabrica de medicamente -fabri-
ca ,Farmaco” era integrata intr-un sistem
centralizat si planificat unional (URSS) de
fabricatie si distributie a medicamentelor,
acoperind cca 4,5% din productia de medi-
camente unionala, avand in portofoliul sau
coordonat peste 100 denumiri de medica-
mente, printre care, forme farmaceutice ca:
comprimate, unguente, tincturi, extracte
fluide, solutii injectabile in fiole. Anume in-
tr-un astfel de sistem centralizat si strict
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coordonat sar parea ca puteau fi fabricata
toatd gama de medicamente necesare, dar
nu a fost asa, cca 30% din necesarul de me-
dicamente reveneau importului. Acest fapt
indica prompt asupra importantei enorme
pe care o are industria farmaceutica a fieca-
rei tari in asigurarea sistemului de sanatate
propriu si a pietei farmaceutice cu medica-
mente.

All-a perioada de dezvoltare (1990 - 2013)
este caracterizatd prin descentralizarea si
dobandirea independentei de catre statul
Republica Moldova, cunoscand o ascensiu-
ne si in sfera sociala si in cea economica. Se
atesta si cresterea treptata a numarului pro-
ducatorilor de medicamente industriale -in
1994 activau 5 producatori, in 2000 -14, in
2009 -23, iar in 2013 numarul de produca-
tori atingand cifra de 25. 1n aceast perioadé
se atesta si alte forme de proprietate decéat
cea de stat a fabricii ,Farmaco” SA. Din nu-
marul total de fabricanti de medicamente -
22 intreprinderi erau fondate si inregistrate
ca societati cu raspundere limitata - SRL,
2 -societati pe actiuni. Prezinta interes si
amplasarea geografica a fabricantilor de
medicamente in aceasta perioada: 17 intre-
prinderi 1si aveau sediul in raza municipiului
Chisinau, 2 -se aflau in raionul Anenii-Noi,
cate o intreprindere -in raioanele Straseni,
Criuleni, laloveni, Taraclia, Ceadar-Lunga si
in Comrat (V.Safta,2011). In aceastd perioa-
da, volumul pietei farmaceutice mondiale
constituia 869 mird USD anual, manifestand
o crestere medie anuald cu cca 25%. Co-
ta-parte cea mai mare a pietei farmaceuti-
ce mondiale revenea tarilor europene (30%),
urmate de America de Nord (29.2%), tarile
BRICS (26.6%), CSI (5,34%), Japonia (8,8%)
[1]. De remarcat faptul, ca in ultimii 4-5 ani
ai acestei perioade cea mai mare crestere
(~14-15%) au inregistrat-o pietele farmace-
utice din tarile aflate in curs de dezvoltare -
China, Brazilia, India, Coreea de Sud, Mexic,
Turcia, Rusia s.a. [2].

Piata farmaceutica a Republicii Moldova,
in aceasta perioada atingea volumul anual
de 138,4 min. USD, inregistrand o tendinta



REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

de crestere anualain medie egala cu 26,29%.
Caracteristic perioadei este faptul, ca cel mai
mare numar de producatori autohtoni de
medicamente au solicitat autorizari de fa-
bricatie pentru forma farmaceutica - capsu-
le (12), pentru comprimate -10 producatori,
pentru unguente -3 producatori, pentru
pulberi -3 producatori, pentru procesarea
si fabricarea speciilor si ceaiurilor medici-
nale -4 antreprenori. Pe parcursul acestei
perioade 3 producatori de medicamente
detineau autorizatii de fabricatie a solutii-
lor injectabile si perfuziilor -,Farmaco” SA,
Perfuzon SA si FarmProd SRL. In topul intre-
prinderilor autohtone cu cel mai mare numar
de produse farmaceutice autorizate era si se
mentine SC Balkan Pharmaceuticals SRL.

A lll-a perioada de dezvoltare este guver-
nata integral de tendinta producatorilor de
medicamente si a structurilor statale, de a
trece efectiv de la cantitate la calitate prin
aderarea la standardele mondiale de produ-
cere a medicamentelor prin implementarea
regulilor de buna practica de fabricatie a
medicamentelor (GMP). Daca pentru orga-
nele abilitate statale, acest fapt ar fi insem-
nat acceptarea alinierii si asocierii la cele mai
inalte standarde internationale in materia
de fabricatie a medicamentelor, atunci pen-
tru producatorii industriali de medicamente
acest pas ar fi dus, in primul rand, si la largi-
rea pietei de desfacere.

Astfel, dupa luna decembrie 2014 - ter-
menul limitd impus producatorilor de me-
dicamente de catre autoritati pentru con-
formarea la noile conditii de fabricatie a
medicamentelor, doar 8 producatori de me-
dicamente industriale de uz uman auindepli-
nit si mentin conditiile prevazute certificarii
GMP cu activitati autorizate de producere,
dupa cum urmeaza:

1. Sopharmacy MC SRL -Forme farmace-

utice sterile si nesterile;

2. ICS Eurofarmaco SA -Forme farmace-
utice lichide nesterile: solutii pentru uz
extern; solutii pentru uz intern. Forme
farmaceutice solide: capsule opercula-
te, comprimate.

3. Farmaprim SRL -Forme farmaceutice
semisolide nesterile: supozitoare, ungu-
ente, creme.

4. ElaDum Pharma SRL -Forme farmace-
utice lichide nesterile: solutii pentru uz
extern; solutii pentru uz intern.

5. MC Pharmaceuticals SRL -Forme far-
maceutice lichide nesterile: solutii pen-
tru uz extern; solutii pentru uz intern.
Forme farmaceutice si specii din plante
medicinale.

6. Biotehnos Prod SRL -Producerea ma-
teriilor prime si substantelor biologic ac-
tive.

7. SC Balkan Pharmaceuticals SRL -For-
me farmaceutice sterile: pulberi liofili-
zate pentru solutii injectabile/ perfuza-
bile, solutii injectabile in fiole, suspensii
injectabile. Forme farmaceutice solide
nesterile: capsule operculate, compri-
mate, pulberi dozate unidoze/ multido-
ze pentru solutii/suspensii. Medicamen-
te cu continut de citostatice, hormoni si
antibiotice.

8. SC Flumed-Farm SRL -Forme farmace-
utice lichide nesterile: solutii pentru uz
extern, solutii pentru uz intern. Aerosoli.

Toti producatorii (cu exceptia Sophar-
macy MC SRL) sunt autorizati GMP la ca-
pitolul “Efectuarea testelor fizico-chimice
pentru controlul calitatii”.

Printre cerintele de baza inaintate si in-
deplinite de catre producatorii autohtoni de
medicamente pentru certificarea GMP se
numarau:

- definirea clara a procesului de fabricatie

si revizuirea lui sistematica;

- validarea etapelor procesului de fabrica-
tie si a schimbarilor lui;

- personal calificat si continuu instruit;

- incaperi si spatii adecvate proceselor;

- echipamente intretinute corespunzator;

- materiale, recipiente si etichete cores-
punzatoare;

- procese, operatii si instructiuni aprobate;
- depozitare si transport corespunzator.
In Republica Moldova acest proces de

certificare GMP a producatorilor autohtoni
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de medicamente a demarat exact in perioa-
da cand criza economica mondiala incepea
sa afecteze, in diferitd masura, marea majo-
ritate a sferelor de activitate ale omului, in-
clusiv industria farmaceutica. La nivel mon-
dial, acest fapt s-a manifestat si continua sa
se manifeste prin: falimentul unor companii
producatoare de medicamente; majorarea
preturilor la substantele medicamentoase
si celor auxiliare; micsorarea tempourilor de
dezvoltare a industriei farmaceutice si de
crestere a vanzarilor; intensificarea aplicarii
de masuri, deseori incorecte, de promova-
re a medicamentelor pe piata farmaceutica
etc. [3].

In perioada cand activa doar pentru asi-
gurarea pietei farmaceutice interne, indus-
tria farmaceutica autohtona a atins cotele,
recunoscute drept realizari notorii pentru
tara noastra, printre care pot fi enumerate:
aflarea constant in top 10 tari dupa numa-
rul de produse farmaceutice autorizate, atat
la compartimentul medicamentelor esen-
tiale, cat si la totalul produselor autorizate;
implementarea la uzinele si laboratoarele de
microproductie a Sistemului Informational
Automatizat ,Nomenclatorul de Stat al Me-
dicamentelor”; cresterea calitatii produselor
farmaceutice, urmare a implementarii regu-

torilor autohtoni de medicamente (tabelul 1).
Tabelul 1. Indicatori economico-financiari si de dezvoltare estimativiin perioada 2003 - 2023

Indicatori economico-fi-

Producatorul 1

REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

lilor GMP si a indicatorilor de productie au
generat eforturi sustinute ale producatorilor
de medicamente de a extinde piata farma-
ceutica a medicamentelor autohtone -ele
ajungand sa fie inregistrate in peste 10 tari,
preponderent in tarile C.S.Il. si Romania, in
total, 136 denumiri de produse farmaceuti-
ce; pe parcursul a mai multor ani, pe piata
farmaceutica a Republicii Moldova nu a fost
depistat nici un medicament contrafacut.
Aceasta perioada se face remarcata si prin
faptul ca activitatea farmaceutica a 3 pro-
ducatori de medicamente autohtoni a fost
inalt apreciata cu certificate GMP de tip eu-
ropean. Potrivit informatiilor Invest Moldo-
va, produsele farmaceutice au reprezentat
1,25% din totalul exporturilor in perioada
2016 -2020, in crestere cu 225% fata de pe-
rioada anterioara de cinci ani.[2]

In aceasta perioada a crescut considerabil
cota-parte a medicamentelor autohtone in
Nomenclatorul de Stat al Medicamentelor, din
cele peste 6000 de denumiri de medicamente
inregistrate in diferite forme, doze si ambalaj,
583 medicamente erau fabricate de produca-
torii autohtoni, ceia ce constituie 9,7%.

Au crescut simtitor unii indicatori econo-
mico-financiari si de dezvoltare ai produca-

Producatorul 2 Producatorul 3

nanciari si de dezvoltare
Spatii de productie, m? 200 600 | 6000 1056 | 6312 | 150 250 | 500
Linii de fabricatie 1 4 6 5 13 1 2 4
Ngmarul medicamentelor fa- 5 14 24 207 271 2 o5 55
bricate
Export medicamente, % 20 50 85 1 15 5
LRIl Tob e e/ 1 6 | 12 010 | 1 | 015 | 070 | 250
balaje
Venituri din vanzari, m/in USD 0,50 7 " 047 | 11,38 | 0,20 | 120 | 451
'L’I‘;BSt't" IMESIEIMEN S T | gom || 45 16 023 | 046 | 0027 | 016 | 167
Numarul de angajati 8 120 170 55 236 8 15 32
Farmacisti 5 7 25 14 21 3 4 3
Asistenti-farmacisti 2 5 6 3 5 2 6 12
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Datele din tabelul 1demonstreaza o cres-
tere semnificativa a tuturor indicatorilor
economico-financiari si de dezvoltare esti-
mati la trei producatori de medicamente, in
perioada de referintd supusa analizei: spa-
tiile de productie s-au extins de 3,5 - 300
ori, cu pondere mai mare in a doua jumatate
a perioadei (2013-2023), numarul liniilor de
fabricatie a crescut, in functie de intreprin-
dere, de la1la 13, exportul de medicamente
a crescut de 4-15 ori, investitiile in echipa-
mente s-au majorat de 2 - 80 ori, fapt ce a
conditionat cresterea veniturilor din vanzari
de 2 - 22 ori.

Pe tot parcursul etapelor de dezvolta-
re a industriei farmaceutice autohtone, un
aport esential la performanta intreprin-
derilor producatoare de medicamente, de
rand cu investitiile, au adus-o si specialis-
tii-farmacisti - personal inalt calificat, an-
trenat nemijlocit in procesul de fabricatie
a medicamentelor. Din numarul total de
angajati (438) la intreprinderile produca-
toare de medicamente vizate activeaza 49
farmacisti si 23 de asistenti-farmacisti, ce
constituie 16,44% dintre angajatii antrenati
in procesul de productie.

CONCLuzII

1. Industria farmaceutica a Republicii Mol-
dova a cunoscut trei perioade de dez-
voltare: 1. perioada 1939-1990 (sovieti-
ca), 2. perioada 1990 -2013, 3. perioada
2013 - prezent, fiecare dintre ele ma-
nifestand particularitati specifice care
efectiv demonstreaza gradul si nivelul ei
de dezvoltare.

2.Printre realizarile semnificative ale indus-
triei farmaceutice nationale se numara:
fondarea intr-un timp relativ scurt a unui
numar de producatori de medicamente
suficient pentru asigurarea populatiei cu
medicamente, trecerea la cele mai inalte
standarde de producere a medicamente-
lor - GMP, imbunatatirea calitatii si spori-
rea volumului productiei farmaceutice
care a facilitat cresterea semnificatva
a vanzarilor si a exporturilor de medica-
mente.

3. Obiectivele de dezvoltare durabila a in-
dustriei farmaceutice nationale se in-
trevdd axate pe munca, inovatie, in-
frastructura prin largirea sortimentului
produselor farmaceutice si al arealului
de export, sprijinul si sustinerea conti-
nua din partea statului a producatorilor
de medicamente, asigurarea domeniului
de fabricatie a medicamentelor cu cadre
farmaceutice bine instruite, dezvoltarea
produselor inovatoare si a sistemelor de
management, implementarea de noi teh-
nologii de fabricatie, utilaje si linii de pro-
ducere a medicamentelor.
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Rezumat. Actualmente, afectiunile dermatologice ale pielii sunt frecvent intéinite in randurile populatiei adulte
si al adolescentilor. In practica medicald seboreea se manifesta in diverse forme, astfel ulterior aceasta poate
favoriza dezvoltarea dermatitei seboreice si a acneei. Seboreea este o afectiune cronica cutanata, cauzata de
ciuperca Malasseria, caracterizatd de o secretie crescuta de sebum in zonele bogate in glande sebacee. Ast-
fel, ca terapie de initiere, se oferd recomandéri pentru asigurarea sebocorectiei si a igienei pielii. In acest scop
se utilizeazi dermatocosmetice create special pentru a rdspunde necesitatilor unui ten seboreic. in aceasta
lucrare s-a relevat importanta produselor dermatocosmetice folosite in ingrijirea, profilaxia si tratamentul se-
boreei si a dermatitei seboreice.

Cuvinte cheie: seboree, dermatocosmetice, profilaxie, tratament, practica medicala.

Abstract. Actually, dermatological skin conditions are frequently found among the adult population and ado-
lescents. In medical practice seborrhea manifests itself in various forms and favors the development of seborr-
heic dermatitis and acne. Seborrhea is a chronic skin disease, caused by fungi Malasseria, characterized by an
increased secretion of sebum in areas rich in sebaceous glands. So, as initiation therapy, recommendations
are given to ensure sebum correction and skin hygiene. In this purpose dermatopreparations and cosmetic
products created to meet the needs of seborrheic skin. This article revealed the role of medical and pharma-
ceutical assistance, as well as the importance of dermatocosmetic products used in the care, prophylaxis and

treatment of seborrhea and seborrheic dermatitis.

Keywords: seborrhea, dermatocosmetics, prophylaxis, treatment, medical practice.

INTRODUCERE

in prezent, inovatia si progresul tehnolo-
gic avanseaza din ce in ce mai mult, si atin-
ge diverse domenii de activitate precum si
industria cosmeticelor, care fabrica actual-
mente produse cu continut de ingrediente
testate si se ghideaza conform celor maiin-
alte standarde de calitate si de producere.
Existéa multe companii farmaceutice si cos-
metice de varf care lanseaza diverse produ-
se pe piatd, iar dintre acestea produsele de
ingrijire ale pielii si parfumurile ocupa pozitii
de conducere.

Dermatologia si cosmetica sunt doua di-
rectii care desi sunt fundamental diferite
urmaresc acelasi scop, sianume sa mentina
sanatatea, fermitatea si frumusetea pielii.
Cunoasterea aprofundata a fiziologiei nor-
male a pielii, a determinat o revolutie in der-
matologie siin cosmetica. Initial pozitionate
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ca produse de continuare a terapiilor medi-
cale si ingrijire dupa tratamente dermato-
logice, dermatocosmeticele au evoluat ca
produse de sine statatoare care completea-
za si potenteaza aceste masuri. Actualmen-
te medicii dermatologi utilizeaza cu succes
aceste produse in profilaxia si tratamentul
maladiilor dermatologice precum: rozace-
ea, dermatita atopica, psoriazisul, sebore-
ea, acneea s.a. Poate ca pot parea similare
cu produsele cosmetice obisnuite, dermo-
cosmeticele trebuie sa satisfaca anumite
cerinte cu privire la: calitate, eficientd, tole-
rabilitate, avand in vedere ca sunt indicate
sa previna sau sa trateze afectiuni ale pielii.
Astfel, dermatocosmeticele au devenit o
parte din arsenalul medicului dermatolog,
pentru a creste aderenta la tratament, pen-
tru a contracara o parte din reactiile adver-



REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

se care pot insoti anumite efecte ce tin de
medicament -dermatocosmetic  precum
si pentru a imbunatati calitatea vietii pa-
cientilor. Asa dar, dermocosmeticele ofera
un tratament cu actiune biologica dovedi-
ta, apropiate de anumite medicamente ce
au ca scop corectarea dezechilibrului pielii
si vindecarea acestuia, care sunt fabrica-
te de laboratoare dermatologice si testate
in cadrul unor studii clinice, inainte de a fi
puse pe piata. Ingredientele din compozitia
produselor dermatocosmetice trebuie sa
corespunda normelor si cerintelor stipulate
in regulamentul Comisiei Europene privind
produsele cosmetice. Pentru conceperea,
prepararea si elaborarea produselor derma-
to precum si pentru formularea unei com-
pozitii specifice de o calitate inalta, sunt
necesare multiple cunostinte din diverse
domenii: medicale, chimice, farmaceutice
si tehnice. Aceste produse au proprietati
preventive sau curative, iar fiecare gama
este destinata unui anumit tip de piele sau
unei afectiuni de piele. De aceea, este atat
de valoros sprijinul si asistenta unui medic
si a unui farmacist in selectarea metodei
de ingrijire si tratament corespunzatoare
care include si utilizarea topica de derma-
tocosmetice [?]. Consumatorul informat,
isi cunoaste foarte bine asteptarile fata de
un produs dermato, fiind deosebit de atent
la calitatea si prezentarea, locul achizitio-
narii acestuia precum si la raportul benefi-
ciu-producator.

Una din directiile importante ale derma-
tologiei si cosmetologiei este profilaxia, in-
grijirea si controlul tenului seboreic si celui
acneic, care pot atrage dupa sine un pre-
judiciu estetic, uneori complexe de infe-
rioritate sau dificultati de insertie sociala,
tocmai la varsta la care exista cea mai mare
necesitate de afirmare (pubertate, adoles-
centad). Din acest motiv, pentru tratamentul
formelor de seboree in fazele incipiente se
apeleaza la recomandarile si indicatiile far-
macistului cel putin pentru asigurarea se-
bocorectiei si igienei riguroase a pielii afec-
tate [1].

SCOPUL LUCRARII

Analiza si evaluarea rolului dermatopre-
paratelor si cosmeticelor in profilaxia si
tratamentul formelor de seboree prin iden-
tificarea factorilor de influenta si a proble-
melor dominante in organizarea acordarii
asistentei farmaceutice pentru persoanele
care necesita ingrijire si tratament.

MATERIAL SI METODE

Studiul se bazeaza pe evaluarea litera-
turii de specialitate nationale si a bazelor
de date internationale: National Library of
Medicine, Journal of Drugs in Dermatology
(IDD) PubMed, Scribd, Oxford University
Press, Google Scholar, Elsevier.

REZULTATE SI1 DISCUTII

Seboreea prezinta o maladie cronica a
glandelor sebacee, iar incidenta in cazul
populatiei adulte este intre 1-3%. Aceasta
poate afecta ambele sexe, iar la adolescenti
si adulti se prezinta ca rezultatul unor mo-
dificariin regimul de functionare a sistemu-
lui neuro-endocrin in special de la varsta de
14 pana la 16 ani, caracterizata prin hiper-
functia glandelor sebacee, figura 1.

Mery =
PIELE MORMALA

Figura 1. Pozitionarea glandei sebacee in cazul
unui ten gras [11]

Secretia sebumului este dirijata de SNC,
astfel la un adult acesta timp de 24 de ore
se secreta de regula 1-2g. Daca acest indi-
ce coboara sub limita de 0,5 mg, fenomenul
este considerat sebostaza, iar daca timpul
secretiei atinge limitele 1,5 - 4,0 mg, feno-
menul va fi considerat seboree. La fel, se-
boreea poate fi instalata in urma unor mani-
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festari de provenienta microbiana cum ar fi
infectarea cu: stafilococi, streptococi si de-
modex precum si de influenta unor factori
alimentari (deficit de zinc, deficit de vitami-
na B, regim hipercaloric, alcoolism cronic),
infectia HIV, stres, umiditate crescuta, obo-
seala, afectiuni interne: pancreatita, obe-
zitate, diabet zaharat s.a. precum si unele
afectiuni neurologice [3, 2, 11].

Diagnosticul diferitor forme de seboree
se bazeaza pe examinarea fizica a pacien-
tuluiin cadrul examenului clinic efectuat de
catre dermatolog si poate fi uneori sustinut
de catre investigatii suplimentare (analize
de laborator, dermatoscop) care au rolul de
a exclude alte afectiuni dermatologice pre-
cum: dermatita de contact, dermatita ato-
pica, rozaceea, acneea, chisturi epidermice
si alte eruptii cutanate [9, 8].

Seboreea este o stare patologica a com-
plexului pilo-sebaceu care se manifesta la
nivelul fetei, axilelor, pieptului, partii supe-
rioare a umerilor, iar in functie de consis-
tenta sebumului, aceasta se prezintd sub
doua forme: seboreea oleosa (grasa) si se-
boreea uscata. Seboreea grasa prezinta o
secretie abundenta de sebum, inclusiv si
evacuarea accelerata a acestuia la supra-
fata pielii, pe cand cea uscata se manifes-
ta printr-o evacuare incetinitd a acestuia
la suprafata pielii. Acest fapt se datorea-
za hiperkeratinizarii infundibulare, care
constituie cea mai importanta bariera in
evacuarea sebumului la suprafata pielii. In
seboreea grasa pielea se prezinta lucioasa,
scuamoasa, firele de par aglutinandu-se
difuz cu manifestari insotite de prurit su-
parator. Exista doua subvariante de sebo-
ree grasa: fluida si consistenta. Forma flui-
da debuteaza odatd cu pubertatea (12-14
ani) si este mai frecventa la fetite. La baieti
aceasta forma precede frecvent o alopecie
androgenica prematura (20-24 ani). Forma
consistentd este mai frecventa la baieti
si se manifesta catre varsta de 17-20 ani.
Sebumul fiind mai consistent se elimina
mai greu, pielea fiind abundent inserata
in comedoane albe (milium) si ateroame.
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Aceasta subvarianta de seboree este fa-
vorabila pentru dezvoltarea diferitor for-
me de acnee. In seboreea uscatd sebu-
mul este mai consistent, iar pielea uscata,
pruriginoasa, cu descuamare abundenta la
radacina parului. In formele mixte de sebo-
ree, debutul este, de obicei, pentru sebo-
reea grasa, ca mai apoi anumite zone ana-
tomice (scalpul, regiunea retroauriculara)
sa sufere modificari in favoarea unei forme
uscate [12]. Asadar, la unul si acelasi paci-
ent pot exista doua forme de seboree, care
evolutiv se transforma una in alta. Datele
studiului bibliografic, denota ca, seboreea
grasa predispune mai frecvent la aparitia
acneei, iar cea uscata -la dermatita sebo-
reica. La unii indivizi seboreea persista in
calitate de unic simptom pe parcursul in-
tregqii vieti, iar la altii, se produce o retentie
infundibulara a sebumului, care in combi-
natie cu hiperkeratinizarea zonei respecti-
ve si asocierea de flora microbiana secun-
dara duc la dezvoltarea stadiului urmator
al sindromului seboreic -acneea vulgara
[5]. Asadar, acneea prezintd o consecinta
a starii seboreice juvenile, cu probabilita-
tea leziunilor acneice concomitent cu se-
boreea. In acest caz tratamentul este unul
complex, sistemic si topic, avand ca scop
combaterea hipersecretiei sebacee cu re-
tinoizii (acidul 13-cis-retinoic), combate-
rea hiperkeratozei foliculare, combaterea
florei microbiene si reducerea inflamati-
ei cu ciclinele (tetraciclina, doxiciclina) si
macrolidele (claritromicina, azitromicina),
sulfamidele (clotrimoxazol), iar in cazul
aparitiei foliculitei cu germeni gram-ne-
gativi, combaterea dezechilibrului imun se
realizeaza cu ajutorul imunoterapiei speci-
fice (antifagin, bacteriofag) si nespecifice
(autohemoterapie, levamisol, metiluracil,
pirogenal, licopid, imunofan), antiseborei-
ce clasice -solutii alcoolice si degresan-
te cu acid salicilic 2-3%, rezorcina 3-5%,
sulf 6-10%, antiacneice (creme, lotiuni sau
geluri) pe baza de acid azelaic, acetat de
zinc, hialuronat de zinc, piritionat de zinc,
acid glicirizinic, tretinoina, administrarea
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vitaminelor (A, E, gr. B) si microelemente
(sulfatul de zinc, gluconatul de zinc), an-
tiinflamatoare nesteroide (ibuprofen, ni-
mesil), glucocorticoizi (prednisolon, dexa-
metazon), ihtiol, antibiotice (eritromicina),
remedii naturiste, ape termale, drojdie de
bere, radacina de brusture, etc. [4].

Seboreea uscatd sau dermatita sebo-
reica este o afectiune comuna a pielii care
poate fi intalnitd la sugari, adolescenti si
adulti. Simptomele caracteristice ale aces-
teia sunt: descuamare, eritem si prurit care
apar cel mai adesea pe scalp, fata, piept,
spate, axila si inghinal. Dermatita seborei-
ca prezinta un diagnostic clinic bazat pe
localizarea si aspectul leziunilor. Cerceta-
rile stiintifice denota ca cauza declansarii
dermatitei seboreica poate fi asociata cu
o reactie anormala a organismului fata de
ciuperca Malassezia [15]. Aceasta exista in
mod normal pe piele, darin cazurile de der-
matita seboreica are loc multiplicarea sa in
exces iar raspunsul inflamator al pielii este
o secretie mai mare de sebum decét in mod
normal.

Conform datelor bibliografice, potri-
vit unui studiu, si anume analize statisti-
ce folosind SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences) pentru Windows 23.0
(IBM, Armonk, New York, SUA) a fost reali-
zata o evaluare a variabilelor dihotomice si
a ratelor de prevalentd punctuald a afec-
tiunilor dermatologice, si anume seboreea
asociata cu alte afectiuni ale pielii. Astfel,
au fost efectuate analize de subgrup, nece-
sare pentru a compara ratele de prevalenta
intre persoanele ,cu si fara” semne de se-
boree. Ratele cotelor (RC) si intervalele de
incredere (IC) au fost calculate reiesind din
posibilitatea manifestarii si a altor semne
specifice, caracteristice altor afectiuni cu-
tanate, examinate la lotul de persoane care
au fost antrenate in acest studiu. Luand in
consideratie varsta, sexul si fototipul pielii
(figura 2), s-au efectuat analize de regresie
logistica pentru fiecare afectiune utilizand
seboreea ca variabila dependente [14].

Figura 2. Spectrul fototipurilor cutanate [10]

Au participat in acest studiu 48.630 de
persoane din 343 de companii europene cu
varsta medie a acestora cuprinsa intre 43,2
* 11,4 ani. Asa dar, manifestari seboreice
au manifestat doar 2932 (6,0%) persoane,
dintre care barbati- 1700 (6.6%) si femei
1232(5,4%). Rezultatele care au fost prelu-
crate statistic si anume analizele de regre-
sie au aratat ca, prevalenta bolii scade in
functie de varsta, si difera intre fototipurile
de piele, astfel din numarul total de persoa-
ne au fost evidentiate cu fototipul de piele:
I- 4235(6.6%). II- 36.542 (6,2%). Il -7357
(5.0%) si IV- 264 (8,7%) de persoane. Dife-
renta intre fototipurile de piele la persoane-
le selectate in studiu au fost semnificative,
6.2% (fototip I, 1, 11l) fata de 8,7% (fototip IV),
Rezultatele procentuale sunt prezentate in
figura 3 [14].

Prevalenta pielii seboreice difera intre fototipurile de
piele

W Tipull 6,63
W Tipulll 2%
Tipul 1l 5,0%
Tipul IV 8,79

Figura 3. Date privind prevalenta tenului sebo-
reic in fototipurile de piele [14]

Din aspect comparativ pe grupe de per-
soane a fost identificata o rata mare de
comorbiditate in randul participantilor cu
seboree pentru urmatoarele afectiuni der-
matologice: acnee (RC: 3,59; IC: 3,18-4,05),
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chisturi trichilemale (RC: 1,99; IC: 1,25-3,18),
dermatita seboreica (RC: 1,94; 1C: 1,65-2,27),
foliculitd (RC: 1,74; IC: 1,54-1,97), piodermite
(RC: 1,69; IC: 1,20-2,37), glande sebacee hi-
pertrofice (RC: 1,66; IC: 1,44), rozacee (RC:
197- 1,44; IC: 117-1,81) si verruca vulgaris
(RC:1,37;1C:1,01-1,86), Rezultatele obtinute
sunt prezentate in figura 4.

Comorbiditate seboreei pentru urmatoarele afectiuni dermatologice

\

A

= Foliculita 10,5%

® Diazteza atopicd 24%
Piodermita 1,26% Lentigo solar 41,58%
® Fibroma 35,81% W Keratoza 29,13%
® Hipertrofia galnadelor sebacee 5,123% ® Afectiuni benigne non-inflmatorii 2,01%
® Chisturi epidermice 1,60% ® Chisturi trichilemale 0,68%
W Alte chisturi ale pielii 0,17% B Anee 12,18%
® Dermatita seboreicd 6% Rosacee 3,04%
Dermatita atopica 0,75% Psoriazis 2,32%
Alte boli inflamatorii ale pielii 1,19% Dermatofitoza (Tinea Corporis) 0,55%
® Negi (Verruca vulgaris) 1,57% ™ Herpes labial 0,27%
Figura 4. Date privind comorbiditatea seboreei

pentru alte afectiuni [14]

Semnificativ mai putin frecvente la per-
soanele cu seboree au fost depistate ec-
zemele atopice (RC: 0,51; IC: 0,33-0,78),
precum si alte boli inflamatorii ale pielii, cu
exceptia rozaceei (RC: 0,67; IC: 0,48-0,94),
lentigo solar (RC: 0,69: IC: 0,64- 0,75) diate-
za atopica (RC: 0,91; IC: 0,83-0,99). Astfel,
din analizele de regresie care controleaza
varsta, sexul si fototipul IV al pielii, seboreea
afostreflectata caun predictorsemnificativ
pentru: acnee (RC: 3,45; IC: 3,03-3,91), der-
matitd de contact (RC: 2,15; IC: 1,33-3,48),
chisturi trichilemale (RC: 1,98; IC: 1,24-3,17),
eczema seboreicd (RC: 1,87; 1C:1,59-2,20),
foliculitd (RC: 1,62; IC: 1,43-1,84), piodermie
(RC: 1,55; IC: 1110-2,19), rozacee (RC: 1,94;
IC: 1,94); alte afectiuni benigne neinflama-
torii ale pielii (RC: 1,52; IC: 1,16-2,00) precum
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si pentru veruca vulgaris (Rc: 1,38; IC: 1,02-
1.87). ). Seboreea a fost identificatd ca un
predictor negativ pentru: eczema atopica
(RO: 0,50; IC: 0,32-0,76), alte boli inflamato-
rii ale pielii (RC: 0,67; IC: 0,47-0,94), pentru
lentigo solaris (RC: 0,71; IC: 0,66-0,77) [14].

Astfel, datele prezentate demonstreaza
ca, toate persoanele afectate de seboree
care au fost incluse in acest studiu indife-
rent de fototipul pielii, prezinta un risc ma-
jor de a fi predispuse si la alte afectiuni der-
matologice.

Tratamentul seboreei este in general to-
pic, cu agenti antifungici (ketoconazol),
creme si unguente cu steroizi, acid salicilic,
oxid de zinc precum si produse cu gudron
de carbune si pirition de zinc cu efect emo-
lient, astringent, antiinflamator si keratoli-
tic.

Datorita posibilelor efecte adverse, agen-
tii antiinflamatori, cum ar fi corticosteroizii
topici si inhibitorii de calcineuring, se reco-
manda de a fi utilizati pentru o perioada de
timp limitatd. Deasemenea pe piatd sunt
disponibile mai multe sampoane fara pre-
scriptie medicald pentru tratamentul der-
matitei seboreice a scalpului, iar pacientii
sunt directionati sa initieze terapia cu unul
dintre acesti agenti. Sampoanele antifungi-
ce (pe termen lung) si corticosteroizii topici
(pe termen scurt) pot fi utilizati ca agenti de
linia a doua pentru tratamentul dermatitei
seboreice a scalpului. In caz de tegument
iritabil se recomanda sapunul de borax sau
de glicerina, iar pentru stoparea inflamatiei
si exudatiei se indicd comprese umede cu
furacilina, tanina si lactat de etacridina. Ac-
tualmente, specialistii utilizeazd cu succes
topicele antiexudative sub forma de spray-
ri de: Olazol, Pantenol, Polcortolon, Oxicort.

In urmatoarea faza de tratament al der-
matitei seboreice se propun pentru admi-
nistrare produse pe baza de oxid de zinc si
acid salicilic (pasta Lassara) cu efect emoli-
ent, astringent, antiinflamator si keratolitic.
In caz de necesitate, se poate de apelat la
produse combinate cu steroizi (Sulfodecor-
ten, Diprosalic) pentru perioade limitate de
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timp. De o eficienta remarcabiléd in eczema
seboreica se bucura urmatoarele remedii:
crema Fluocinolon acetonid; crema si un-
guentul Pivalat de flumetazon; unguentul
Locacorten si Ultralan. Crema Fluocino-
lon-N da rezultate bune, dar aplicarea aces-
teia se limiteaza in 2 saptamani (da atrofie
locala cu eritem, cu aspect de dermatita
periorald). Pentru tratamentul si ingrijirea
scalpului, in cazurile cu cruste groase se re-
comanda vaselina salicilica 1%, 2%, urmata
de baie calda. In caz de depozite crustoa-
se groase, se aplica un produs cu Calomel
5% sau cu ulei de Catina 10% prin efecte de
masare, precum si lotiune cu acid salicilic
si rezorcind sau cu licoare Hoffman (ace-
tona, eter si alcool). Alte tratamente efici-
ente recomandate de specialisti utilizate in
tratamentul dermatitei seboreice in fazele
subacute si cronice. sunt: salicilatul (Ker-
acnyl, crema 0,5%; Sabal, sampon 2%); ti-
osalicilatul de zinc (Kertyol, sampon 0,75%;
Triazol, sampon 0,2%); pirytionatul de zinc
(Skin-Cap, crema si aerosol 0,2%, sampon
1%:; Freederm, sampon 2%); inhibitorii cal-
cineurinei: tacrolimus, pimecrolimus (Eli-
del crema 1%); sulfatul de seleniu (Selsum,
Selegel, sampon Selsun Blu); uleiul de ricin
care intra in compozitia lotiunilor si emulsi-
ilor; acidul y linoleic 2%; rezorcina in asoci-
ere cu acidul salicilic, in lotiuni alcoolice si
emulsii; acidul acetic, acidul lactic si acidul
tartric, de obicei in combinatie cu diverse
alte produse, alti agenti medicamentosi; li-
tiu gel (Lithioderm) cu actiune antiinflama-
toare si antibacteriana; preparate cu sulf,
ihtiol, gudron; ketoconazolul (Ketoderm, Ni-
zoral) [4].

Profilaxia la persoanele cu statut sebo-
reic sau acneic consta in evitarea expunerii
la valori termice prea ridicate sau prea joa-
se, respectarea unui regim alimentar bogat
in proteine, vitamine si substante minerale,
evitarea contactului cu hidrocarburi, halo-
geni, gudroane etc. In fazele precoce, ma-
surile profilactice prevad instituirea unui
tratament dermatocosmetic adecvat.

Segmentul produselor de ingrijire si pro-

filaxie a diferitor forme de seboree s-a dez-
voltat foarte mult in ultimii ani, devenind
extrem de bogat cu o varietate de produse:
geluri, creme, lotiuni, unguente, sampoane
create special pentru a raspunde necesita-
tilor consumatorilor [7].

Principalii producatori de pe piata der-
matocosmeticelor la nivel mondial sunt:
Ducray, La Roche-Posay, FrezyDerm, Phar-
maceris H, Noreva, Pharmaceris T, Vichy,
L'Oreal, Farmec, ElImiprodfarm, Gerocossen,
CeraVe, Bioderma, Ivatherm. In Republica
Moldova, produsele mentionate pot fi achi-
zitionate in retelele farmaciilor comunitare
(Farmacia Familiei, Farmacia Dita, Farmacia
Felicia, Farmacia Elody s.a) [13]. Este foarte
imbucurator faptul, ca medicii dermatologi
din Institutiile medico-curative din repu-
blica opteaza pentru prescriptii individuale
in diverse tratamente ale seboreei. Astfel,
domeniul farmaceutic ofera o gama de in-
grediente speciale (acid salicilic, sulf, clo-
ramfenicol, alduni, oxid de zinc, rezorcina)
precum si excipienti (alcool, alcool camfo-
rat, glicerind), care se prezinta sub forma de
lotiuni, creme, unguente si suspensii far-
maceutice care asigura o buna toleranta si
un concept hipoalergenic in cazul formula-
rilor dermatologice magistrale [6].

CONCLUzII

Seboreea este un tip de eczema, de ca-
uza necunoscuta, ce apare in zonele bo-
gate in glande sebacee (scalp, fata, torace
superior). Cauzele declansarii seboreei au
legatura cu reactia imunitara, cresterea
unor ciuperci epidermale si modificari in
productia de sebum a pielii. Simptomele
pot fi provocate de factori precum stresul
emotional sau depresia, infectiile sistemice,
utilizarea anumitor medicamente precum
si de alti factori care impiedica functiona-
rea optima a imunitatii. Managementul bolii
este adaptat in functie de aceasta parti-
cularitate, motiv pentru care este alcatuit
din terapia de initiere si cea de intretinere.
Antifungicele topice stau la baza tratamen-
tului dermatitei seboreice. Numerosi agenti
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antifungici, antiinflamatori, keratolitici si
imunomodulatori s-au dovedit a fi eficienti
in tratamentul dermatitei seboreice, cu in-
formarea ulterioara a pacientilor despre ris-
cul reaparitiei in timp al afectiuni. Consumul
de fructe si alimente bogate in antioxidanti
amelioreaza evolutia bolii.

Actualmente, medicii dermatologi op-
teaza si recomanda utilizarea dermatocos-
meticelor in tratamentul diferitor forme de
seboree, iar utilizarea acestora este impor-
tanta uneori indispensabila pentru a creste
eficacitatea preparatelor medicamentoase
sau a diminua efectele adverse in timp ce
creste calitatea vietii pacientilor si se imbu-
natateste starea psihologica a acestora.

Declaratia de conflict de interese. Autorii
declara lipsa conflictului de interese.
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Rezumat. Metabolitii secundari, in special de natura fenolica, produsi in plantele medicinale, sunt studiati pe
larg pentru potentialul lor terapeutic. Prin intermediul testelor in vitro si in vivo a fost demostrat ca acesti
fitoconstituenti exercitd multiple actiuni farmacologice, cu utilizare in tratamentul cancerului, sindromului
metabolic, diabetului, bolilor cardiovasculare, artritei, tulburarilor neurodegenerative s.a. In pofida utilizarii lor
vaste, multi fitocompusi prezinta aspecte biofarmaceutice nefavorabile precum: solubilitate scazuta in apa,
permeabilitate slaba, prezenta izomerilor, formarea compusilor complecsi in prezenta lichidelor biologice, bi-
odisponibilitate scazuta, ceea ce le limiteaza beneficiile clinice. In schimb natura hidrofob& a metabolitilor se-
cundari, cu logaritmul de partitie octanol-apa de la 1,5 la 3,5 favorizeaza administrarea pe cale orala a acestor
compusi. Pentru a méri absorbtia intestinala si biodisponibilitatea fitocompusilor, in ultimele decenii se aplica
diverse nanotehnologii farmaceutice pentru obtinerea sistemelor de transport la tintd. Ca metode de prepara-
re a nanoparticulelor cel mai frecvent se utilizeaza: metoda nanoprecipitarii, coacervarii, nano si microemulsi-
ei, metoda de hidratare a filmului lipidic, gelificare ionica, polimerizare, dispersie solida, metoda cu ultrasunete
si uscare prin pulverizare. In prezent existd nanoparticule atat in etapa de cercetare cat si ca produse nutra-
ceutice comercializate, disponibile populatiei, cu continut polifenolic, carotenoidic, alcaloid, vitaminic, extrasi
din plante ca: Curcuma longa L., Humulus lupulus L., Camellia chinensis Sims, Spirulina platensis (Gomont)
Geitler, Silybum marianum L., Vitis vinifera L., Punica granatum L. s.a.

Cuvinte cheie: nanotehnologii, lipozomi, nanoparticule, fitocompusi, polifenoli, carotenoide.

Abstract. Secondary metabolites, especially of phenolic nature, produced in medicinal plants are widely stu-
died for their therapeutic potential. Through in vitro and in vivo tests, it has been shown that these phytocon-
stituents exert multiple pharmacological actions, with use in the treatment of cancer, metabolic syndrome,
diabetes, cardiovascular diseases, arthritis, neurodegenerative disorders, etc. Despite beneficial applicati-
ons, many phytocompounds present unfavorable biopharmaceutical properties such as: low solubility in wa-
ter, poor permeability, presence of isomers, formation of complex compounds in the presence of biological
fluids, low bioavailability, which limits their clinical utilisation. On the other hand, the hydrophobic nature of
the secondary metabolites, with octanol-water partition, from 1.5 to 3.5, favors the oral administration of
these compounds. In order to increase intestinal absorption and bioavailability of phytocompounds, various
pharmaceutical nanotechnologies have been applied in the last decades to achieve targeted delivery sys-
tems. The most commonly used methods of nanoparticles formulation are: nanoprecipitation, coacervation,
nano and microemulsion method, lipid film hydration method, ionic gelation, polymerization, solid dispersion,
ultrasound method and spray drying. Currently there are nanoparticles both in the research stage and as mar-
keted nutraceutical products, available to the population, with polyphenolic, carotenoid, alkaloid and vitamin
content, extracted from plants such as: Curcuma longa L., Humulus lupulus L., Camellia chinensis Sims, Spi-
rulina platensis (Gomont) Geitler, Silybum marianum L., Vitis vinifera L., Punica granatum L. et al.

Keywords: nanotechnologies, liposomes, nanoparticles, phytocompounds, polyphenols, carotenoids.

INTRODUCERE mensiune de ordinul nano confera un grad

Nanoparticulele utilizate in tratamentul ridicat de penetrare tisulara si garanteaza, in
diverselor patologii cuprind o varietate de majoritatea cazurilor, o invazie minima, fara
sisteme de transport a principiilor active cu riscuri. Evolutiv, nanoparticulele au aparut
dimensiuni de pana la 1000 nm. Aceasta di- gratie combinarii a doua idei magistrale: de la
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Paul Ehrlich cu conceptul de “gloante magi-
ce” si Richard Feynman cu notiunea de "mi-
niaturizare”. Cu toate acestea, materializarea
investigatiei noilor purtatori pentru transpor-
tul medicamentelor cu utilizarea nanoparti-
culelor dateaza din primele conceptii ale lui
Peter Speiser in 1969. Aceste lucrari de pio-
nierat stabilesc standardul pentru dezvol-
tarea nanoparticulelor polimerice si lipidice.
Epocile ulterioare au fost insotite de studii
farmacocinetice si mecaniciste la nivel celu-
lar cu intentia de a realiza niveluri avansate
de vectorizare, pana la atingerea in prezent a
structurilor intranucleare in neuroni [1,2].

Elementele cheie ale nanotehnologiei
sunt nanomaterialele, care in baza dimensi-
onalitatilor, sunt clasate in patru clase: na-
nomateriale zero-dimensionale (0OD): punc-
tele cuantice, fulerenele si nanoparticulele;
nanomateriale unidimensionale (1D): nano-
tuburi, nanofibre, nanoroduri, nanofire si
nanocornuri; bidimensionale (2D): nanofoi,
nanofilme si nanostraturi; nanomateriale tri-
dimensionale (3D) sau nanomateriale in vrac:
in aceasta clasa, materialele nu sunt limita-
te la scara nanometrica in nici o dimensiune,
aceasta clasa contine pulberi in vrac, dis-
persii de nanoparticule, retele de nanofire si
nanotuburi etc. [3].

Pentru a utiliza cu eficienta terapeutica
maxima compusii bioactivi, responsabili de
functionalitatea nutraceuticelor, au fost dez-
voltate sisteme de livrare a medicamentelor,
capabile sa furnizeze o multitudine de agenti
terapeutici si biomolecule la locul tinta din or-
ganism. Pentru a optimiza aceste sisteme de
livrare, este necesara o intelegere mai buna
a diferitelor mecanisme de interactiuni biolo-
gice. Totusi, nanoparticulele biodegradabile
purtatoare de fitoconstituenti par a fi un sis-
tem de eliberare a medicamentelor promita-
tor datorita formularii lor versatile. Din punct
de vedere biofarmaceutic si farmacocine-
tic al principiilor active obtinute din diverse
surse vegetale, nanoparticulele prezinta o
oportunitate covarsitoare de imbunatatire a
biodisponibilitatii si bioeficacitatii acestora.
Utilizarea nanotehnologiilor in domeniul me-
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dicamentului demonstreaza ca productia de
fitopreparate nanoparticulate se afla la etapa
de cercetare continua si necesita un studiu
extins a mecanismului de utilizare a metabo-
litilor secundari din plante, al parametrilor
fizico-chimici, profilului farmacologic si ras-
punsului sinergic cu receptorul specific pe de
o parte [4,5] si de compatibilitatea cu nano-
materialele utilizate pe de alta parte.

SCOPUL LUCRARII

Elucida metodele nanotehnologice de
obtinere a sistemelor de transport la tinta
cu continut de compusi activi din plante
medicinale, prin intermediul reviului litera-
turii.

MATERIAL SI METODE

A fost efectuat studiul analitico-descrip-
tiv al literaturii de specialitate utilizand ba-
zele de date electronice precum Scopus,
PubMed si EBSCO. Cuvinte-cheie folosite la
cautarea informatiei s-au axat pe domeniul
nanotehnologiilor farmaceutice, pe dome-
niul plantelor medicinale, a principiilor bi-
ologice active in complex si/sau izolate de
natura fenolica, aminica, izoprenica siindo-
lica. Au fost verificate titlurile, rezumatele,
materialele si metodele articolelor publica-
te pentru a gasi cele mai potrivite articole
pentru acest studiu. Pentru fiecare articol
au fost aplicate criterii de includere si ex-
cludere si au fost verificate disponibilitatea
si relevanta articolului pentru actualitatea
reviului elaborat.

REZULTATE $1DISCUTII

Pentru a profita la maximum de compusii
bioactivi din plantele medicinale, responsa-
bili de functionalitatea nutraceuticelor, in
datele literaturii sunt descrise nanotehno-
logii promitatoare. Aceste abordari permit
aplicatii sinergice care ar contribui la redu-
cerea dozelor, cresterea biodisponibilitatii
fitocompusilor si minimizarea eventualelor
efecte secundare.

Tehnica de coacervare. in aceasta me-
toda de sinteza a nanoparticulelor, un po-
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limer este dizolvat in solvent organic (de
exemplu, diclormetan, acetat de etil sau
acetonitril), iar principul activ este suspen-
dat direct in solutia polimerica. Principalul
dezavantaj al tehnicii de coacervare este ca
necesitd o cantitate mare de solvent [6].

Metoda nanoprecipitarii. Metoda de
nanoprecipitare este cunoscuta si sub de-
numirea de metoda de deplasare a solven-
tului. Tn aceastd metoda, polimerul este
suspendat in solvent, iar fitocompusul este
apoi adaugat in solutie polimerica. Apoi, so-
lutia polimerica este adaugata sub agitare
continuain apa, ceea ce are ca rezultat pre-
cipitarea.

Metoda de uscare prin pulverizare. in
aceasta metoda, fitocompusul si un polimer
sunt dizolvatiin acelasi solvent sau amestec
de solventi. Dupa aceea, solventul este lasat
sa se evapore prin flux de aer cald. Uscarea
prin pulverizare duce la formarea de medi-
camente vectorizate in stare amorfa, care
pot cristaliza partial in timpul procesarii.

Metoda nanoemulsiei. Metoda nanoe-
mulsiei este metoda conventionala de sin-
teza a nanoparticulelor cu principii active
extrase din plante medicinale. In aceasta
metoda de sinteza, nanoparticulele sunt
preparate prin dispersare in solvent, urma-
ta de omogenizare de mare viteza. Solven-
tul suplimentar este evaporat prin agitare
magnetica continua la temperatura came-
rei, sau sub presiune redusa. Nanoparticu-
lele solidificate colectate, sunt spalate cu
apa distilata pentru a indeparta aditivii, apoi
sunt liofilizate pentru a obtine nanoparticu-
lele finale.

Metoda de evaporare a solventului.
Metoda de evaporare a solventului include
doua etape majore: * prepararea unei so-
lutii constand din polimer si fitocompus;
evaporarea solventului de dispersie utili-
zat pentru dizolvarea principiului activ. Ca
rezultat se formeaza o masa solida. Ames-
tecul format este apoi transformat intr-o
suspensie de nanoparticule prin evapora-
rea solventului. Avantajul acestei metode
este ca se lucreaza la temperatura scazuta

pentru evaporarea solventului, iar depune-
rea termica poate fi prevenita.

Metoda microemulsiei. Microemulsia
este considerata o metoda ideala pentru
fabricarea nanoparticulelor. Surfactantii,
care sunt utilizati in aceasta metoda, sunt
de natura hidrofoba pentru apa si de natura
hidrofila pentru ulei. Microemulsia se for-
meaza atunci cand se agita o cantitate mica
de surfactant si se adauga fitocompusul in
ea impreuna cu ulei si apa. Are ca rezultat
formarea unei solutii tulburi, sub forma de
micropicaturi. Tn procesul nanotehnolo-
gic sunt utilizati diferiti agenti tensioac-
tivi pentru a creste stabilizarea suprafetei
nanoparticulelor. Tehnica de microemulsie
poate fi afectata de anumiti parametri pre-
cum temperatura si variatia pH-ului.

Metoda de hidratare in film subtire. in
aceasta metoda, principiul activ si agentii
tensioactivi utilizati se amesteca in solvent
organic in conditii de sonicare. Solventul
este lasat sa se evapore sub o anumita pre-
siune, iar dupa aceea, se adauga apa disti-
latad Tn conditii de sonicare. Nanosuspensia
obtinuta este apoi centrifugatd pentru a
obtine nanoparticule ca remediu terapeu-
tic.

Metoda dispersiei solide. In aceasta
metoda se utilizeaza o matrice de polimer
si un fitocompus hidrofob. Matricea poate
fi in forma amorfa sau cristalina. Aceasta
metoda poate fi utilizata in special pentru
remediile cu caracter hidrofob pronuntat.

Metoda de polimerizare in emulsie.
Aceasta este o metoda rapida si usor sca-
labila utilizata pentru sinteza nanoparti-
culelor cu fitocompusi. Un surfactant este
dizolvat in apa prin sonicare, apoi remediul
activ este dizolvat in solvent organic si, in
final, solutia este adaugata la surfactant.

Metoda Fessi. In aceastd metoda de
sinteza a nanoparticulelor, fitocompusul
este dizolvat intr-un solvent compatibil in
conditii de sonicare. Solutia astfel obtinuta
se adauga in continuare in mediu de disper-
sie apos impreuna cu un alt surfactant, sub
agitare constanta [7].
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Metoda de gelificare ionicd. Aceasta
este deasemenea o metoda foarte potrivita
de sinteza a nanoparticulelor cu fitocom-
pusi, care sunt dizolvati complet intr-un
solvent, apoi solutia se adauga intr-o so-
lutie polimerica in conditii de agitare con-
stanta. Aceasta metoda necesita utilizarea
polimerilor reticulati.

Metoda de ultrasonare. Fitocompusul
este maiintéi dizolvat in solvent organic, iar
solutia rezultata este apoi adaugata in solu-
tia de polielectrolit, care ulterior este supu-
sa ultrasunetelor in mai multe intervale de
timp.

Metoda de precipitare cu antisolvent.
Precipitarea cu antisolvent este metoda de
sinteza a unui sistem vectorizat cu solubili-
tate redusd in apa. In aceastd metoda, fito-
compusul este dizolvat in solvent organic,
urmata de adaugarea acestei solutii in apa
deionizata sub agitare constanta.

In prezent, cercetatorii in nanotehnolo-
gie depun eforturi pentru dezvoltarea de
noi generatii de transportatori ca: nanopar-
ticule polimerice, lipidice solide, magnetice,
nano-bureti s.a. [9], cu toate acestea, ob-
tinerea sistemelor lipozomale este consi-
deratd a fi foarte eficientd [10]. Lipozomii
ocupa un loc proeminent in multe domenii,
inclusiv farmaceutic, nutraceutic si nutri-
cosmetic, datoritd biodegradabilitatii, bio-
compatibilitatii si netoxicitatii lor [11].

LIPOZOMII sunt microvezicule sintetiza-
te din colesterol, fosfolipide (fosfatidilcoli-
ne, fosfatidilserine, sfingomieline) lecitina,
ciclodextrina si alti polimeri cu biocompa-
tibilitate si biodegradabilitate ridicata [11].
Lipozomii pot incapsula simultan medica-
mente hidrofile si lipofile (figura 1) si pot
prelungi timpul de eliberare a medicamen-
tului cu o capacitate mare de incarcare a
medicamentului in acelasi timp, pot oferi o
tintire specifica locului si controleaza elibe-
rarea remediului [12].
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Figura 1. Sectiunea transversala a unui lipozom
unilamelar [13]

Principalele obiective in selectarea unei
metode de formare a nano-lipozomilor este
formarea de particule monodisperse (cu o
distributie ingustd a dimensiunilor) si cu
grad de lamelaritate necesar, inglobarea
eficienta a medicamentului si stabilitatea
coloidala pe termen lung a produselor.

Nanotehnologia conventionald de pre-
parare a lipozomilor include cateva etape:
- remediul terapeutic este dizolvat initi-
al intr-un solvent organic volatil, care apoi
este amestecat cu o faza apoasa. Selectia
solventului organic trebuie bine argumen-
tata deoarece poate perturba proprietatile
chimice ale compusilor activi incorporati
sau poate influenta stabilitatea (si/sau to-
xicitatea) nanoformularii generate; - ulteri-
or are loc dizolvarea lipidelor intr-un solvent
organic; « uscarea solutiei lipidice rezultate
din solventul organic; - hidratarea lipide-
lor cu un mediu apos (urmata de agitare); -
reducerea dimensiunii (si/sau modificarea
lamelaritatii); - prelucrare post-formula-
re (purificare, sterilizare); + caracterizarea
produsului final nanoformulat. In functie
de procesul de formare specific, hidratarea

solventul organic. Una din cele mai utiliza-
te metode de producere a lipozomilor este
metoda de incalzire propusa de Mozafari
[14]. In datele literaturii sunt publicate re-
zultate de obtinere a lipozomilor cu conti-
nut de fitocompusi precum:

Lipozomi cu curcumina. Curcumina,
un compus polifenolic hidrofob, a fost izo-
lat pentru prima data din Curcuma longa L.
in 1815. Studiile au dezvaluit diverse efecte
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biologice si farmacologice ca antioxidant,
antiinflamator, antitumoral si antireuma-
tic . Datorita proprietatilor sale, curcumina
este utilizata pe scara larga ca medicament
in multe tari asiatice. Curcumina contine
principiul biologic activ tumeric, ce prezinta
probleme de solubilitate, stabilitate si rata
de absorbtie scazuta, rezultand in biodis-
ponibilitate mica [15]. Pentru a prepara li-
pozomi stabili cu curcumina a fost utilizata
metoda de hidratare in film subtire. Tehno-
logia a inclus folosirea lecitinei din soia si
colesterol; metanol si cloroform ca solventi.
Lipozomii au fost obtinuti cu ultrasunet [16].

Lipozomi cu resveratrol. Resveratrolul
(3,5,4'-trihidroxistilben) este un polifenol
natural care poate fi izolat din plante me-
dicinale si alimentare, ce exercita activitate
ant|OX|danta antiinflamatoare si antican-
cerigena [17]. In ultimile decenii, mai multe
studii clinice au demonstrat activitatea res-
veratrolului, atat ca terapie adjuvanta, cat
si ca supliment alimentar chimiopreven-
tiv in tratamentul cancerului [18]. Cu toate
acestea, datorita solubilitatii sale slabe in
apa, stabilitatii chimice scazute si timpului
de injumatatire biologic scurt, resveratrol
are utilitate clinica limitata. Pentru a depasi
aceste limitari, au fost dezvoltate formu-
lari de resveratrol pe baza de nanoparticule
dupa tehnologia reprezentatain figura 2, ce
au imbunatatit considerabil absorbtia aces-
tui fitocompus [19].
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Figura 2. Etapele nanotehnologice de obtinere a
lipozomilor cu continut de resveratrol [19]

Lipozomi cu quercetina. Quercetina re-
prezinta un fitoconstituent bioflavonoid

incorporarea f-carotenului

avand proprietati antiinflamatorii, antioxi-
dante, imunomodulatoare, gastro-protec-
toare, antitumorale, cardio-protectoare si
bacteriostatice. Quercetina este utilizata
pe scara larga ca agent terapeutic in dife-
rite afectiuni. In afard de potentialele sale
efecte terapeutice, are si unele limitari, cum
ar fi solubilitatea scazuta in apa. Biodispo-
nibilitatea joasa a acestui compus necesita
administrarea lui in concentratii considera-
bile pentru a atinge zona dozelor terapeuti-
ce [20]. In prezent existad multiple studii ce
descriu diverse metodologii de obtinere a
nanoparticulelor cu quercetina [21], inclu-
siv a formelor lipozomale cu lecitina si chi-
tosan, dupa tehnologia expusa in figura 3:
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Figura 3. Formarea lipozomilor cu continut de
quercetina [21]

Lipozomi cu carotenoide. Carotenoizii
sunt pigmenti naturali responsabili pen-
tru nuantele de rosu, portocaliu si galben
ale frunzelor plantelor, fructelor si flori. Mai
multi carotenoizi actioneaza ca precursori
ai vitaminei A, care este un compus antio-
xidant eficient important pentru alimenta-
tia umana. g-carotenul, este o sursa sem-
nificativd de vitamina A. In corpul uman,
-carotenul este descompus de p-caroten
dioxigenaza din mucoasa intestinului sub-
tire in doua molecule de retinil, care sunt
ulterior reduse la vitamina A (retinol) [22].

In ciuda zecilor de beneficii terapeutice

ale p-carotenului, exista o serie de provo-
cari, cum ar fi solubilitatea scazuta in apa,
instabilitatea chimica, biodisponibilitatea
orala slaba etc., care limiteaza in prezent
in produsele
comercializabile menite sa imbunatateasca
sanatatea umana, limitari care pot fi depa-
site prin includerea acestuiain sistemele de
livrare nanoparticulate [23].
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Datele din literatura demonstreaza faptul
ca deja de 2-3 decenii se realizeaza cerce-
tari asupra obtinerii unor nanoparticule sta-
bile si eficiente cu continut de carotenoide.
Recent, se axeaza pe utilizarea metodelor si
polimerilor de ultima generatie. De exemplu
grupul de autori Chen Tan et al., au formulat
cu succes nanopurtatori carotenoizi bazati
pe depunerea de chitosan prin interactiune
electrostatica pe o suprafata lipozomala in-
carcata negativ. Stratul subtire acoperit cu
biopolimer a mentinut monodispersia sus-
pensiei si a favorizat eficienta de incapsu-
lare a carotenoidului in lipozomi [24].

Lipozomi cu extract de hamei. Bio-
compusii din hamei (Humulus lupulus L. ) au
diverse activitati biologice impotriva neo-
plasmelor, osteoporozei, bufeurilor in post-
menopauza, probleme digestive, nevralgii,
dureri de dinti, de cap si de urechi. Flavonoi-
dele prenilizate din hamei sunt utilizate in
tratamentul bland al simptomelor de stres
si insomnie. Pentru obtinerea lipozomilor
cu continut de hamei a fost utilizata tehno-
logia Clipos™ - lipozomii sunt preparati prin
evaporarea cloroformului din amestecul de
fosfolipide cu gaz inert de argon. Apoi, fosfo-
lipidele sunt reconstituite in solutie tampon
fosfat. Veziculele unilamelare mici, compu-
se din fosfolipide sintetice cu ceramida sunt
formate prin extrudare, utilizand membrane
cu dimensiunea porilor de 0,1 um. Tehnologia
permite obtinerea particulelor cu dimensiu-
nea mai mica de 30 nm si sa fie incapsulat
constant extractul de hamei in nano-pur-
tatori, imbunatatind considerabil eficienta
absorbtiei si biodisponibilitatea acestuia. Li-
pozomii Clipos™ sunt amfifili si sunt potriviti
atat pentru sistemele solubile in apa, cat si
pentru cele solubile in ulei, permitand o gama
larga de utilizari [25].

Lipozomi cu extract de anghinare.
Afectiunile hepatice reprezinta o problema
acuta pentru societatea moderna. In date-
le literaturii sunt descrise metode de obti-
nere a nanoparticulelor hepatoprotectoa-
re cu continut de principii active extrasi din
armurariu (Silybum marianum L.), utilizand
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cu succes colesterol, dipalmitoilfosfatidil-
coline si polietilenglicol 2000, raportate de
mai multi autori [26]. O alta planta bine cu-
noscuta pentru actiune hepatoprotectoare,
coleretica si colagoga, antioxidanta si an-
tidiabetica este Cynara scolymus L., culti-
vata in colectia Centrului Stiintifico-Practic
din Domeniul Plantelor Medicinale a USMF
"Nicolae Testemitanu” [27]. Complexul fito-
chimic al anghinarei este format din grupe-
le de substante a metabolismului secundar:
polifenoli (acizi cafeilchinici - acid clorogenic,
acid cafeic, cinarind), flavonoide (luteolina,
apigenina; flavonozide - rutozida, cinarozida,
scolimozida), principii amare (cinaropicrina),
compusi sterolici (taraxasterol, pseudotara-
xasterol), substante tanante, antociani s.a.
[28]. Pentru a studia posibilitatea de obtinere
a lipozomilor cu continut de Cynara s-a apli-
cat metoda de hidratare a filmului lipidic, ur-
mata de ultrasunete, folosind lecitina de soia,
PEG 600, colesterol si metanol ca solvent.
NANOSFERE sunt vectori nanodimensio-
nati, cu lanturi hidrofobe in interior si parti hi-
drofilein exterior. Aceste sisteme de adminis-
trare a nanomedicamentelor contin matrici
solide omogene in care lanturile polimerice
sunt .inghetate”. Nanosferele pot fi reglate
fin folosind polimeri biocompatibili si biode-
gradabili ca acid poli-lactic, acid poli-glicolic,
acid poli-lactic-co-glicolic, policaprolactona,
chitosan, polietilen glicol si Eudragit (copo-
limeri anionici pe baza de acid metacrilic si
metacrilat de metil). Principiile active sunt
dizolvate, prinse, incapsulate, legate chimic
sau adsorbite de matricea polimerica. Nano-
capsulele au o compozitie similara, dar cu o
constructie miez-invelis in care principiul ac-
tiv este invelit intr-o membrana polimerica.
Nanocapsulele pot transporta substantele
active pe suprafata sau in straturile lor [29].
Nanosfere cu acid elagic. Multe plante
contin concentratii mari de acid elagic, insa
principala sursa de obtinere a acidului elagic
sunt rodiile (Punica granatum L.). Acidul ela-
gic este cunoscut pentru potentialul antidi-
abetic, antioxidant si antiinflamator datorita
continutului polifenolic [34]. Pentru obtine-
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rea nanosferelor cu acid elagic grupul de au-
tori El Barky et al [35] au folosit trifosfat de
sodiu ca agent de gelare si polimer biodegra-
dabil chitosan, dizolvat in acid acetic glacial
2%. Acidul elagic a fost dizolvatin 0,5% dime-
til sulfoxid, adaugat la dispersia de chitosan
proaspat si agitat timp de aproximativoora.O
cantitate egala de tripolifosfat de sodiu 1mg/
ml a fost adaugata prin picurare la solutie sub
agitare moderata. Amestecul obtinut a fost
agitat timp de 1 ora pentru a forma nanopar-
ticule de chitosan acoperite cu acid elagic,
ulterior separate prin centrifugare [30].

Nanosfere cu catechine. Catechinele
sunt antioxidanti naturali continuti in ceaiul
verde (Camellia chinensis Sims) care pot pre-
veni deteriorarea celulelor prin suprimarea
stresului oxidativ. Ceaiul verde contine apro-
ximativ 10% polifenoli in greutate, inclusiv
cantitati mari de epigalocatechin galat. Epi-
galocatechinele au cea mai pronuntata acti-
vitate antioxidanta si capacitate de captare
a radicalilor liberi din toate catechinele din
planta [31]. Guadalupe Perez-Ruiz a propus
o metoda de preparare a nanoparticulelor de
(-)-epicatechina incarcate cu lecitina si chi-
tosan, obtinute prin suspensie coloidala, in-
tr-un raport de 38:1(g/qg). peletele formulate
nanotehnologic au fost resuspendate in apa
deionizata si liofilizate timp de 48 de ore cu
3% dextroza ca crioprotector [32].

Din datele literaturii sunt cercetate atat
nanoparticulele polimerice cat si lipozomii cu
epicatechine. Layas et al au realizat un studiu
de comparare a acestor 2 forme avansate. Au
fost obtinuti: lipozomi prin metoda de hidra-
tare a filmului lipidic si nanoparticule poli-
merice prin metoda de difuzie a solventului
cu dubla emulsionare, folosind acid polilac-
tic ca polimer. Ambele produse au fost apoi
caracterizate prin dimensiunea particulelor,
potentialul zeta, incarcarea cu epicatechine,
activitatea antioxidanta, toxicitatea pe liniile
celulare (celule NRK-52E) si protectia impo-
triva stresului oxidativ. Examinand rezulta-
tele activitatii in vitro a fost demonstrat fatul
ca aceeasi concentratie de epicatechina in
forma lipozomala a prezentat o protectie ce-

lulard mai inalta decat epicatechina in forma
libera. Mai mult, o concentratie mai mica de
epicateching, utilizata in formarea nanopar-
ticulelor, sa dovedit ca avea actiune antioxi-
danta mai buna, comparativ cu forma libera
si lipozomala [33].

CONCLUzII

Fitocompusii, in special de natura fenolica,
au o varietate larga de aplicatii terapeutice
necesare pentru a mentine sanatatea uma-
na. Din cauza stabilitatii, solubilitatii si biodis-
ponibilitatii scazute, fitocompusii au captat
atentia centrelor de cercetare in domeniul
medicamentelor pentru a le imbunatati pro-
filurile farmacocinetice, fapt realizat prin
nanotehnologiile farmaceutice avansate.

In prezent, cercetatorii depun eforturi
pentru dezvoltarea de noi tipuri de lipozomi,
micelii, nanoparticule polimerice, nanoparti-
cule lipidice solide, nanoparticule magnetice
s.a., avand ca obiectiv identificarea celei mai
optime tehnologii de formulare ce ar duce la
obtinerea unui nanosistem fitonutraceutic
stabil pe termen lung, eficient si fara efecte
adverse.
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INTRODUCERE. Nanotehnologia este considerata un domeniu nou, cu dezvoltare rapida in domeniul farmaceutic
si medical. Nanotehnologiile farmaceutice se refera la fabricarea la scara nano a diferitor sisteme de transport
medicamentos la nivel de molecula. Aceste sisteme au caracteristici fizice, electrice si optice speciale care,
ofera multiple avantaje in ceea ce priveste imbunatatirea eficacitatii, reducerea reactiilor adverse, absorbtie si
biodisponibilitate inalta. Capacitatea lor de a traversa bariera hematoencefalica, de a patrunde in sistemul pul-
monar, in endoteliul tumorilor si prin jonctiunile stranse ale celulelor endoteliale ale pielii, confera plus-valoare
acestor produse farmaceutice inovatoare.

SCOPUL STUDIULUL. Reviul bibliografic cu privire la nanotehnologii farmaceutice utilizate in formularea si dez-
voltarea sistemelor de transport la tintad a medicamentelor.

MATERIAL SI METODE. Ca materiale pentru realizarea studiului au servit publicatiile stiintifice din bazele de date
precum SCOPUS, EBSCO si PubMed.

REZULTATE. Nanotuburile de carbon sunt structuri tubulare pe baza de carbon. Aceste tuburi sunt alcatuite
din cilindri din foi de grafit sigilate la unul sau ambele capete de bile bucky si au lungimea de la 11a 100 nm.
Depunerea chimica a vaporilor, procedurile de ardere si descarcarea arcului electric sunt cele mai comune
metode de producere a nanotuburilor de carbon. Punctele cuantice sunt nanocristale cu un miez semicon-
ductor anorganic si invelis organic acoperit de ZnSe or ZnS. Punctele cuantice au proprietati optice unicale,
cu aplicatii inclusiv in terapia medicamentoasa [1]. Nanoscoicile au un miez de silice si un strat exterior de
metal. Nanoscoicile de aur cu fragmente de anticorpi pe suprafata, prezinta rezultate foarte bune in terapia
canceroasa. Nanobulele sunt particule in forma de bule formate la scard nanometrica la interfata suprafetelor
lipofile din lichide. Medicamentele pentru tratamentul cancerului, incarcate in aceste particule, au fost capa-
bile sa tinteasca tesuturile tumorale si sa creasca absorbtia remediului la locul tinta sub influenta expunerii la
ultrasunete. Nanoparticulele paramagnetice sunt particule mici cu un diametru mai mic de 100 nm care pot
fi controlate de un camp magnetic. Susceptibilitatea magnetica a nanoparticulelor paramagnetice este mai
mare decat cea a formelor de contrast tipice. Aceste nanoparticule sunt utilizate pentru strategii de diagnostic
si tratament. Dirijarea nanoparticulelor paramagnetice este eficientd pentru identificarea unor organe specifi-
ce [2]. Nanoburetii sunt structuri asemanatoare unei plase, care pot incapsula o varietate mare de substante si
molecule medicamentoase. Pot imbunatati capacitatea de solubilizare atat a medicamentelor solubile in apa,
céat si a medicamentelor solubile in lipide.

CONCLUZII. Nanotehnologiile farmaceutice prezinta rezultate promitatoare in diferite domenii terapeutice. Sunt
necesare cercetari de dezvoltare ulterioara a sistemelor de transport la tinta pentru a le defini proprietatile, a
le optimiza performanta si pentru a le asigura siguranta. Consideratiile etice, aprobarile de reglementare si
scalabilitatea acestora constituie un rol important in determinarea aplicatiilor practice, pe scara larga, in viitor.
CUVINTE CHEIE: nanotehnologii farmaceutice, nanoparticule, nanotuburi de carbon
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Introduction. Nanotechnology is considered a new, rapidly developing field in the pharmaceutical and medical
field. Pharmaceutical nanotechnologies refer to the nanoscale fabrication of various drug delivery systems
at the molecular level. These systems have special physical, electrical and optical characteristics that offer
multiple advantages in terms of improved efficacy, reduced side effects, absorption and high bioavailability.
Their ability to cross the blood-brain barrier, to penetrate the pulmonary system, the endothelium of tumors
and through the tight junctions of the endothelial cells of the skin, gives added value to these innovative phar-
maceutical products.

THE AIM OF STUDY. Literature review on pharmaceutical nanotechnologies used in the formulation and deve-
lopment of drug delivery systems.

MATERIAL AND METHODS. Scientific publications from databases such as SCOPUS, EBSCO and PubMed served
as materials for the study.

RESULTS. Carbon nanotubes are carbon-based tubular structures. These tubes consist of cylinders of graphite
sheets sealed at one or both ends with bucky balls and range in length from 1to 100 nm. Chemical vapor depo-
sition, combustion procedures, and electric arc discharge are the most common methods of producing carbon
nanotubes. Quantum dots are nanocrystals with an inorganic semiconductor core and an organic shell covered
by ZnSe or ZnS. Quantum dots have unique optical properties, with applications including drug therapy [1]. The
nanoshells have a silica core and a metal outer layer. Gold nanoshells with antibody fragments on the surface
show very good results in cancer therapy. Nanobubbles are nanoscale bubble-like particles formed at the in-
terface of lipophilic surfaces in liquids. Cancer treatment drugs loaded into these particles were able to target
tumor tissues and increase drug absorption at the target site under the influence of ultrasound exposure.
Paramagnetic nanoparticles are small particles with a diameter of less than 100 nm that can be controlled by a
magnetic field. The magnetic susceptibility of paramagnetic nanoparticles is higher than that of typical forms
of contrast. These nanoparticles are used for diagnostic and treatment strategies. The targeting of paramag-
netic nanoparticles is effective for identifying specific organs [2]. Nanosponges are mesh-like structures that
can encapsulate a wide variety of drug substances and molecules. They can improve the solubilization capa-
city of both water-soluble and lipid-soluble drugs.

CONCLUSIONS. Pharmaceutical nanotechnologies show promising results in various therapeutic areas. In order
to define their properties, optimize performance and safety assurance, further research on this target trans-
port systems is needed. Ethical considerations, regulatory approvals and their scalability play an important role
in determining practical usage on a large-scale in the future.

Keywords: pharmaceutical nanotechnologies, nanoparticles, carbon nanotubes
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INTRODUCERE. Actulamente in farmacoterapia dermatologica contemporana un rol important le revine pro-
duselor dermatocosmetice si formelor magistrale care sunt utilizate cu succes in tratamentul si ingrijirea pielii.
Aceste produse sunt concepute sa ofere beneficii terapeutice si cosmetice, avand in vedere nevoile specifi-
ce ale pacientilor cu afectiuni dermatologice. De la hidratare si protectie pana la tratarea conditiilor precum
eczema, acneea sau psoriazisul, cremele dermatocosmetice si magistrale sunt instrumente indispensabile in
arsenalul terapeutic al dermatologilor si farmacistilor.

SCOPUL STUDIULULI. Scopul studiului a fost de a analiza sortimentul si evidentia rolul cremelor dermatocosme-
tice si magistrale in tratarea siingrijirea pielii, din cadrul Centrului Farmaceutic Universitar (CFU) ,Vasile Proco-
pisin”, precum si de a identifica tendintele si inovatiile recente din acest domeniu, care pot imbunatati eficaci-
MATERIAL $I METODE. Analiza sortimentului actual de creme dermatocosmetice si magistrale disponibile in ca-
drul CFU ,Vasile Procopisin®.

REZULTATE. ingrijirea pielii cu creme dermatocosmetice si magistrale are ca scop principal mentinerea sanatatii
si aspectului optim al pielii [1]. Aceste produse sunt destinate sa fie aplicate pe piele pentru a hidrata, a proteja,
a trata sau a imbunatati aspectul acesteia. Cremele sunt produse cosmetice sau farmaceutice semisolide, cu
consistenta moale si usor de aplicat pe piele. Cremele preparate in sectia de producere a CFU ,Vasile Procopi-
sin”, sunt formulate pentru a fi potrivite pentru diverse tipuri de piele si pentru a trata afectiuni specifice. Ele
sunt destinate pentru pielea sensibila, grasa, uscata sau mixta, avand in vedere nevoile individuale ale paci-
entilor. Cremele pot contine diverse ingrediente active, cum ar fi agenti hidratanti (glicerina, acid hialuronic),
emolienti (ulei de masline, piersic, migdale, avocado, unt de cacao), antioxidanti (vitamina C, E), substante
exfoliante (acid salicilic, enzime), excipienti grasi de origine animala (ceara, lanolina, spermacetul), excipienti
grasi de origine minerala (uleiul de parafina, vaselina, parafina solida), in functie de afectiunea tratata si de
beneficiile dorite. De obicei, aceste creme sunt preparate fara parfumuri sau coloranti artificiali, conservanti si
fara substante iritante care ar putea agrava afectiunile pielii.

CONCLUZII. Cremele dermatocosmetice si magistrale reprezinta instrumente esentiale in farmacoterapia der-
matologica siin ingrijirea pielii la nivelul CFU ,Vasile Procopisin”. Aceste produse nu numai ca asigura hidratare
si protectie, dar si pot fi adaptate pentru tratarea diverselor afectiuni cutanate, oferind beneficii terapeutice
semnificative.

Cuvinte cheie: creme dermatocosmetice, creme magistrale, ingrijirea pielii, farmacoterapie.
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INTRODUCTION. Currently, in contemporary dermatological pharmacotherapy, an important role is played by
dermatocosmetic products and magistral formulations which are successfully used in skin treatment and care.
These products are designed to provide therapeutic and cosmetic benefits, considering the specific needs of
patients with dermatological conditions. From hydration and protection to the treatment of conditions such as
eczema, acne, or psoriasis, dermatocosmetic and magistral creams are indispensable tools in the therapeutic
arsenal of dermatologists and pharmacists.
THE AIM OF STUDY. The aim of the study was to analyze the assortment and highlight the role of dermatocos-
metic and magistral creams in skin treatment and care, within the Vasile Procopisin University Pharmaceutical
Center, as well as to identify recent trends and innovations in this field that can improve the effectiveness and
acceptability of these products in medical and pharmaceutical practice for patient care.
MATERIAL AND METHODS. Analysis of the current assortment of dermatocosmetic and magistral creams availa-
ble within the Vasile Procopisin University Pharmaceutical Center.
RESULTS. Skin care with dermatocosmetic and magistral creams aims primarily to maintain the health and op-
timal appearance of the skin. These products are intended to be applied to the skin to hydrate, protect, treat, or
improve its appearance. Creams are semi-solid cosmetic or pharmaceutical products with a soft consistency
that is easy to apply to the skin. Creams prepared in the production section of the Vasile Procopisin University
Pharmaceutical Center are formulated to be suitable for various skin types and to treat specific conditions.
They are intended for sensitive, oily, dry, or combination skin, taking into account the individual needs of pati-
ents. Creams may contain various active ingredients, such as moisturizing agents (glycerin, hyaluronic acid),
emollients (olive oil, peach, almond, avocado, cocoa butter), antioxidants (vitamin C, E), exfoliating substances
(salicylic acid, enzymes), fatty excipients of animal origin (wax, lanolin, spermaceti), fatty excipients of mineral
origin (paraffin oil, vaseline, solid paraffin), depending on the condition being treated and the desired benefits.
Typically, these creams are prepared without perfumes or artificial colors, preservatives, and without irritating
substances that could exacerbate skin conditions.
CONCLUSIONS. Dermatocosmetic and magistral creams represent essential tools in dermatological pharmaco-
therapy and skin care at the Vasile Procopisin University Pharmaceutical Center. These products not only pro-
vide hydration and protection but can also be tailored to treat various skin conditions, offering significant
therapeutic benefits.
Keywords: dermatocosmetic creams, magistral creams, skin care, pharmacotherapy.
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INTRODUCERE. Microsporia cutanata este o afectiune fungica comuna la copii, cauzata de ciuperci din genul
Microsporum, cel mai frecvent Microsporum canis, care poate fi gasit in sol, pe animale (cum ar fi pisicile si cai-
nii) sau pe obiectele contaminate. Aceasta infectie poate fi destul de contagioasa si, in absenta tratamentului
adecvat, poate persista si se poate raspandi. Este important consultatia medicului dermatolg pentru diagnos-
tic si tratament adecvat in cazul microsporiei. Un tratament prompt poate ajuta la vindecarea rapida si preve-
nirea raspandirii la alte persoane sau zone ale corpului. Pentru tratarea eficientd a microsporiilor cutanate la
copii, este esential sa se foloseasca forme medicamentoase pediatrice potrivite, eficiente si sigure.

SCOPUL STUDIULUL. Studiul isi propune s& analizeze eficacitatea, siguranta si avantajele formelor farmaceutice
industriale si magistrale utilizate in tratamentul microsporiilor cutanate la copii, inclusiv preparatele elaborate
in cadrul Centrului Farmaceutic Universitar ,Vasile Procopisin”.

MATERIAL SI METODE. In baza fiselor medicale au fost selectati pacientii cu diagnostic de microsporie cutana-
ta. Au fost incluse formele farmaceutice industriale disponibile pe piaté pentru tratamentul microsporiilor cu-
tanate la copii. Analiza formelor magistrale, preparate in cadrul Centrului Farmaceutic Universitar (CFU) ,Vasile
Procopisin”.

REZULTATE. Microsporia este o infectie fungica care poate afecta copiii de orice varsta, insa este mai frecventa
la cei mai mici. Aproximativ 50-70% dintre cazurile de microsporie sunt raportate la copiii cu varste sub 10 ani.
Infectia se poate transmite prin contact direct cu o persoana sau animal infectat, dar si prin intermediul obiec-
telor contaminate, precum paturi, haine, sau jucarii. Cele mai frecvente zone afectate sunt scalpul (microsporia
scalpului), dar poate afecta fata, gatul, sau extremitatile [1]. Durata tratamentului pentru microsporia la copii
poate varia in functie de severitatea infectiei, de zona afectat3 si de tipul de tratament utilizat. in general, un
tratament topic pentru microsporia la copii poate dura intre 2 si 4 saptadmani, dar unele cazuri pot necesita
tratament pentru o perioada mai lunga. Daca infectia este localizata si nu este severa, se administreaza trata-
mentul topic. In cadrul sectiei de producere a CFU ,Vasile Procopisin”, se prepara forme magistrale antifungice
locale sub forma de creme, unguente - cu continut de sulf precipitat si acid salicilic de 1-5%; unuentul cu
continut de sulf precipitat si gudron de mesteacan 10%, combinate cu clotrimazol, miconazol sau terbinafina;
solutii alcolice de iod de 2-3%: solutii cu povidona-iod 5-10%:; lotiunea Kastelliani. Pentru infectii mai severe se
administreaza antifungice orale, cum ar fi griseofulvina sau terbinafina.

CONCLUZII. Formele medicamentoase pediatrice in tratamentul microsporiilor cutanate reprezintd nu doar o
optiune terapeutica eficienta, ci si o solutie personalizata si adaptata nevoilor specifice ale copiilor. Importanta
dezvoltarii de noi medicamente pentru gestionarea acestei infectii la copii este evidenta, iar utilizarea forme-
lor magistrale poate fi considerata un pas semnificativ in imbunatatirea tratamentului si a rezultatelor pentru
aceasta afectiune.

Cuvinte cheie: Microsporia cutanata, tratamentul topic, forme magistrale antifungice.
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INTRODUCTION. Cutaneous microsporia is a common fungal condition in children, caused by fungi of the genus
Microsporum, most commonly Microsporum canis, that can be found in soil, on animals (such as cats and dogs),
or on contaminated objects. This infection can be quite contagious and, in the absence of proper treatment,
can persist and spread. It is important to consult a dermatologist for proper diagnosis and treatment in the
case of microsporia. Prompt treatment can contribute to rapid healing and prevent it from spreading to other
people or areas of the body. For the efficient treatment of cutaneous microsporia in children, it is essential to
use suitable, effective, and safe pediatric medicinal forms.

THE AIM OF STUDY. The study aims to analyze the effectiveness, safety and advantages of the industrial and
magistral pharmaceutical forms used in the treatment of cutaneous microsporia in children, including the pre-
parations developed within the “Vasile Procopisin” University Pharmaceutical Center.

MATERIAL AND METHODS. Patients with a diagnosis of cutaneous microsporia were selected based on the me-
dical records. There were included industrial pharmaceutical forms available on the market for the treatment of
cutaneous microsporia in children. There was conducted the analysis of magistral forms, prepared within the
“Vasile Procopisin” University Pharmaceutical Center (UPC).

RESULTS. Microsporia is a fungal infection that can affect children of any age, but is more common in younger
children. Approximately 50-70% of microsporia cases are reported in children under 10 years of age. The infec-
tion can be transmitted through direct contact with an infected person or animal, but also via contaminated
objects, such as blankets, clothes, or toys. The most common affected areas are the scalp (scalp microsporia),
but it can affect the face, neck, or extremities [1]. The treatment duration for microsporia in children can vary
depending on the severity of the infection, the area affected, and the type of treatment used. In general, a
topical treatment for microsporia in children can last between 2 and 4 weeks, but some cases may require tre-
atment for a longer period. If the infection is localized and not severe, topical treatment is administered. In the
production department of “Vasile Procopisin” UPC, magistral local antifungal forms are prepared in the form
of creams, ointments - with a content of precipitated sulfur and 1-5% salicylic acid; ointment with a content
of precipitated sulfur and 10% birch tar, combined with clotrimazole, miconazole or terbinafine; 2-3% alcoholic
iodine solutions; 5-10% povidone-iodine solution; Castellani lotion. For more severe infections, oral antifungals,
such as griseofulvin or terbinafine, are administered.

CONCLUSIONS. Pediatric medicinal forms in the treatment of cutaneous microsporia represent not only an effi-
cient therapeutic option, but also a personalized solution adapted to the specific needs of children. The im-
portance of developing new drugs for the management of this infection in children is obvious, and the use of
magistral forms can be considered a significant step in improving treatment and outcomes for this condition.
Keywords: Cutaneous microsporia, topical treatment, antifungal magistral forms.
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INTRODUCERE. In prezent, psoriazisul este considerat una dintre cele mai frecvente dermatoze cronice, iar da-
tele statistice de ultimii ani indica c3, fiecare a 25-a persoané din lume sufera de aceasta afectiune. in ultimul
deceniu cercetarile efectuate in directia tratamentului acestei maladii au atins noi nivele, care pot ajuta paci-
entii sa obtina o remisie pe termen lung a proceselor patologice ale pielii si o calitate imbunatatita a vietii [1].
SCOPUL STUDIULUI. Revizuirea datele studiilor internationale si nationale privind studiul patogenezei si trata-
mentul psoriazisului de diferite grade de severitate, precum si documentarea cu nomenclatura formelor farma-
ceutice in Centru Farmaceutic Universitar (CFU) ,Vasile Procopisin”, sectia de producere.

MATERIAL SI METODE. A fost studiata si analizata receptura magistrala, conform careia se prepara forme far-
maceutice moi utilizate in tratamentul topic al psoriazisului de diversa etiologie.

REZULTATE. Industria farmaceutica mondiala a reusit in ultimii ani posibila utilizarea pe scara larga a unui nu-
mar mare de medicamente farmacologice de o inalté tehnologie in tratamentul psoriazisului, caracterizate
printr-un nivel ridicat de eficacitate si siguranta. Terapia este selectata tinand cont de caracteristicile fiecarui
pacient, in functie de cursul procesului psoriazic, severitatea, varsta, prezenta artritei psoriazice si bolilor con-
comitente. Astfel, terapia medicamentoasa face posibilad obtinerea unui control al acestei maladii, iar initierea
la timp a tratamentului poate imbunatati calitatea vietii si facilita mentinerea capacitatii de munca a paci-
entilor. Au fost evidentiate principalele directii ale tratamentului psoriazisului pe baza recomandarilor clinice
internationale, precum si rolul formelor farmaceutice topice combinate, preparate in CFU ,Vasile Procopisin”
[2] conform prescriptiilor individuale ale medicilor din diferite institutii medicale din Republica Moldova. Astfel,
in practica dermatologica este demonstrata eficacitatea si siguranta aplicarii preparatelor topice locale - un-
guente cu corticosteroizi si unguent cu acid salicilic de 3%, in tratamentul formelor de psoriazis cu severitate
usoara si medie.

CONCLUZII. Crearea si dezvoltarea de noi medicamente cu actiune topica de o eficienta ridicata, caracterizata
printr-un nivel scazut de efecte adverse si accesibilitate mare pentru utilizare pe scara larga in tratamentul
psoriazisului rdmane o problema actuald pentru medicii si farmacistii din Republica Moldova [3].

Cuvinte cheie: psoriazis, unguent, tratament, preparate topice, medicamente, prescriptii individuale.
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INTRODUCTION. Currently, psoriasis is considered one of the most common chronic dermatoses, and statisti-
cal data from recent years indicate that every 25th person in the world suffers from this condition. In the last
decade, research into the treatment of this disease has reached new levels, which can help patients achieve a
long-term remission of pathological skin processes and an improved quality of life [1].

THE AIM OF STUDY. Reviewing the data of international and national studies regarding the study of the patho-
genesis and treatment of psoriasis of different severity grades, as well as the documentation with the no-
menclature of the pharmaceutical forms in the “Vasile Procopisin” University Pharmaceutical Center (UPhC),
production department.

MATERIAL AND METHODS. The compounding formulas used to prepare soft pharmaceutical forms for the topi-
cal treatment of psoriasis of diverse etiology was studied and analyzed.

RESULTS. In recent years, the global pharmaceutical industry has made possible the widespread use of a lar-
ge number of high-tech pharmacological drugs in the treatment of psoriasis, characterized by a high level of
efficacy and safety. Therapy is selected taking into account the characteristics of each patient, depending on
the course of the psoriatic process, severity, age, presence of psoriatic arthritis and concomitant diseases.
Thus, drug therapy enables control of this condition, and timely initiation of treatment can improve the quality
of life and help maintain patients’ ability to work. The main directions of psoriasis treatment were highlighted
based on international clinical recommendations, as well as the role of combined topical pharmaceutical forms,
prepared in the UPhC “Vasile Procopisin” [2] according to the individual prescriptions of doctors from various
medical institutions in the Republic of Moldova. Therefore, in dermatological practice, the effectiveness and
safety of applying local topical preparations - corticosteroid ointments and 3% salicylic acid cintment - in the
treatment of mild and moderate psoriasis forms have been demonstrated [3].

CONCLUSIONS. The creation and development of new topical medications with high efficacy, characterized by
a low level of adverse effects and high accessibility for widespread use in the treatment of psoriasis, remain a
current issue for physicians and pharmacists in the Republic of Moldova.

Keywords: psoriasis, ointment, treatment, topical preparations, medications, individual prescriptions.
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INTRODUCERE. Ceramidele reprezinta o clasa de sfingolipide cum ar fi glicosfingolipidele si fosfosfinolipidele,
care ofera proprietatea de protectie a epidermei, si astfel joaca un rol esential in structurarea si mentinerea
functiei de bariera a permeabilitatii la apa a pielii. Odata cu inaintarea in varsta, aprovizionarea lor naturala se
epuizeaza si bariera protectoare a pielii nu este suficient protejata. Astfel este important de inclus in ingrijirea
zilnica a pielii dermatocosmetice cu ceramide [1].

SCOPUL STUDIULUI. Studiul literaturii de specialitate cu privire la rolul ceramidelor in formularile dermatocos-
metice.

MATERIAL S| METODE. Literatura de specialitate folosind bazele de date internationale Medline, PubMed, Em-
base privind utilizarea formularilor dermatocosmetice cu continut de ceramide.

REZULTATE. Ceramidele sunt diferite tipuri de lipide care sunt incorporate in membrana celulara a epidermei si
ajuta la refacerea pielii si a mantalei hidrolipidice. Legatura dintre afectiunile pielii si modificarile compozitiei
lipidelor de bariera, in special in ceramide, este greu de demonstrat din cauza numeroaselor variabile impli-
cate. De altfel formularile dermatocosmetice care contin lipide identice cu cele din piele si, in special, unele
suplimente de ceramida ar putea ameliora afectiunile pielii afectate. Ceramidele reprezintd 50% din bariera
protectoare a pielii, astfel o protejeaza de factorii negativi de mediu, orice influente externe, bacterii, virusi,
precum si de uscare si imbatranire prematura. Pielea, ca sistem de bariera, inhiba transportul umiditatii prin
propria matrice intracelulara. Ceramidele sunt esentiale pentru capacitatea si retinerea umiditatii in piele, pre-
cum si pentru reglarea unui numar de functii celulare. Ceramidele sunt grasimi care se gasesc in tesutul uman
siindeplinesc 3 functii importante: - de constructie; - de protectie; - de semnalizare. Actualmente se poate de
gasit ceramide in orice produse dermato si cosmetice de ingrijire - de la produse de curatare la seruri. Astfel de
componente functioneaza bine impreuna cu acidul hialuronic, acizii grasi, vitamina C, retinolul si niacinamidele
[2]. Ceramidele sunt incluse siin produsele pentru tratamentul dermatitei atopice si psoriazisului.

CONCLUZII. Ceramidele sunt componente naturale ale pielii umane. Toate cele patru straturi ale epidermei con-
tin ceramide si joaca un rol important prin crearea unei bariere care ajuta la retinerea umiditatii pielii, iar o sca-
dere a continutului acestora poate duce la piele uscata, dermatita sau riduri.

Cuvinte cheie: ceramide, piele, grasimi, dermatocosmetice, umiditate.
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INTRODUCTION. Ceramides represent a class of sphingolipids such as glycosphingolipids and phosphosphin-
golipids, which provide the protective property of the epidermis, and thus play an essential role in structuring
and maintaining the skin's water permeability barrier function. With age, their natural supply is depleted and
the skin's protective barrier is not sufficiently sheltered. Therefore it is important to include ceramides in the
daily dermocosmetic skin care [1].

THE AIM OF STUDY. The study of specialized literature regarding the role of ceramides in dermocosmetic for-
mulations.

MATERIAL AND METHODS. Specialized literature using international databases Medline, PubMed, Embase re-
garding the use of dermocosmetic formulations containing ceramides.

RESULTS. Ceramides are different types of lipids that are incorporated into the cell membrane of the epider-
mis and help restore the skin and hydrolipidic mantle. The link between skin conditions and changes in barrier
lipid composition, particularly in ceramides, is difficult to demonstrate because of the many variables involved.
Moreover, dermocosmetic formulations that contain lipids identical to those in the skin and, in particular, some
ceramide supplements could improve the conditions of the affected skin. Ceramides represent 50% of the
skin’s protective barrier, thus protecting it from negative environmental factors, any external influences, bac-
teria, viruses, as well as drying and premature aging. The skin, as a barrier system, inhibits moisture transport
through its own intracellular matrix. Ceramides are essential for capacitating and retaining moisture in the
skin, as well as regulating a number of cellular functions. Ceramides are fats found in human tissue and fulfill 3
important functions: - construction; - protection; - signaling. Nowadays, ceramides can be found in all dermo-
cosmetic and cosmetic care products - from cleansers to serums. Such components work well together with
hyaluronic acid, fatty acids, vitamin C, retinol and niacinamide [2]. Ceramides are also included in products for
the treatment of atopic dermatitis and psoriasis.

CONCLUSIONS. Ceramides are natural components of human skin. All four layers of the epidermis contain cera-
mides and they play an important role by creating a barrier that helps the skin retain moisture, and a decrease
in their content can lead to dry skin, dermatitis or wrinkles.

Keywords: ceramides, skin, fats, dermocosmetics, moisture.
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INTRODUCERE. Acidul hialuronic (AH) este un glicozaminoglican care se gaseste in mod natural in piele, te-
sutul conjunctiv, ochi si articulatii, asigurand elasticitatea si functionarea normala a tesuturilor prin retinerea
moleculelor de apa si legarea acestora in spatiul intercelular, avand ca obiectiv central - mentinerea echili-
brului hidric in organism. De-a lungul anilor, productia de hialuronat in organism scade, iar procesul natural de
imbatranire incepe. Prin urmare, este atat de important sa se mentina nivelul adecvat de acesta in piele, prin
eliminarea factorilor externi distructivi si folosind dermatocosmetice calitative cu AH.

SCOPUL STUDIULULI. Studiul literaturii de specialitate cu privire la rolul si avantajele formularilor dermatocos-
metice cu acid hialuronic.

MATERIAL $I METODE. Reviul literaturii de specialitate nationald precum si bazele de date internationale Sco-
pus, Pubmed, Embase.

REZULTATE. AH- este o pulbere alba care se dizolva lent dar complet in apa, formand un gel vascos, incolor,
usor opalescent la o concentratie de 1%. Acest gel poate fi pastrat pentru utilizare ulterioara in formularile
cosmetice, precum sunt: creme hidratante, lotiuni, emulsii si seruri datorita capacitatii sale de a hidrata pielea
[1]. Emulsiile pe baza de AH au o consistenta moale si delicata, sunt compatibile cu pielea si nu provoaca iritatii
sau reactii alergice. Sarurile de sodiu si potasiu ale AH, care sunt folosite in cosmetica, au proprietati similare,
iar solutia de hialuronat este bine distribuita pe intreaga suprafata a pielii, formand o peliculd usoara care ab-
soarbe activ umiditatea din aer. Acest lucru ajuta la cresterea continutului de apa libera din stratul cornos si,
creeaza un efect de umiditate, care reduce evaporarea apei de la suprafata pielii. Cea mai importanta caracte-
ristica a AH este capacitatea unei molecule de substanta de a retine umiditatea de o mie de ori mai mult decat
propria sa greutate. Datorita acestei proprietati, celulele tesutului conjunctiv sunt protejate de deshidratare.
AH are cea mai mare higroscopicitate (capacitate de a lega apa) in comparatie cu alti agenti de hidratare obis-
nuiti, cum ar fi glicerina si sorbitolul. Apa absorbita este retinuta in interior sub forma de gel si nu se evapora
nici cand umiditatea relativa a aerului din jur scade. Aceasta calitate valoroasa si-a gasit aplicare si in derma-
tologie in tratamentul plagilor. Dupa cum arata rezultatele cercetarilor stiintifice, o pelicula de acid hialuronic
pe suprafata ranii are un dublu efect -creeaza conditii pentru miscarea celulelor si activeaza procesele de
regenerare [2].

CONCLUZIL. In prezent, AH este utilizat in cosmetologie si dermatologie prin capacitatea acestuia de a retine
umiditatea in piele ceia ce duce la cresterea elasticitatii si fermitatii pielii. Tot odata, AH are efect de protectie
externa a tesuturilor, actionand din interior.

Cuvinte cheie: acid hialuronic, dermatocosmetice, piele, creme hidratante.
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INTRODUCTION. Hyaluronic acid (HA) is a glycosaminoglycan naturally found in the skin, connective tissue,
eyes, and joints, ensuring the elasticity and normal functioning of tissues by retaining water molecules and
binding them in the intercellular space, with the central objective of maintaining hydric balance in the body.
Over the years, the production of hyaluronate in the body decreases, and the natural aging process begins.
Therefore, it is important to maintain an adequate level of it in the skin by eliminating destructive external fac-
tors and using quality dermatocosmetics with HA.

THE AIM OF STUDY. Reviewing the specialized literature regarding the role and advantages of dermatocosmetic
formulations with hyaluronic acid.

MATERIAL AND METHODS. Literature review of national specialty as well as international databases such as
Scopus, PubMed, Embase.

RESULTS. HA is a white powder that dissolves slowly but completely in water, forming a viscous, colorless gel,
slightly opalescent at a concentration of 1%. This gel can be stored for later use in cosmetic formulations such
as moisturizing creams, lotions, emulsions, and serums due to its ability to hydrate the skin [1]. HA-based emul-
sions have a soft and delicate consistency, are compatible with the skin, and do not cause irritation or allergic
reactions. Sodium and potassium salts of HA, used in cosmetics, have similar properties, and the hyaluronate
solution is well distributed over the entire surface of the skin, forming a light film that actively absorbs moistu-
re from the air. This helps increase the free water content in the stratum corneum and creates a moisturizing
effect, reducing water evaporation from the skin’s surface. The most important characteristic of HA is its abi-
lity to retain moisture a thousand times more than its own weight. Thanks to this property, connective tissue
cells are protected from dehydration. HA has the highest hygroscopicity (water-binding capacity) compared to
other common moisturizing agents such as glycerin and sorbitol. The absorbed water is retained inside as a gel
and does not evaporate even when the relative humidity of the surrounding air decreases. This valuable quality
has also found application in dermatology in wound treatment. Scientific research results show that a film of
hyaluronic acid on the wound surface has a dual effect - it creates conditions for cell movement and activates
regeneration processes [2].

CONCLUSIONS. Currently, HA is used in cosmetology and dermatology due to its ability to retain moisture in
the skin, leading to increased elasticity and firmness. At the same time, HA has an external protective effect
on tissues, acting from the inside.

Keywords: hyaluronic acid, dermatocosmetics, skin, moisturizing creams.
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INTRODUCERE. Sistemul hepato-biliar si pancreasul reprezintd componente esentiale ale organismului uman,
avand un rol crucial in metabolism si mentinerea sanatatii [1, 3]. Disfunctiile si afectiunile hepatice, biliare si
pancreatice reprezinta provocari semnificative pentru sanatatea umana [2]. Anume reesind din aceasta per-
spectiva, cunoasterea, dezvoltarea si utilizarea de catre specialisti a formelor farmaceutice eficiente si adec-
vate devin esentiale pentru gestionarea optima a acestor maladii.

SCOPUL studiului. Evaluarea si studiul formelor farmaceutice industriale si frecventei utilizarii lor in practica
chirurgicala hepato-bilo-pancreatica.

MATERIAL S| METODE. in calitate de materiale au servit datele arhivistice ale IMSP SCR ,Timofei Mosneaga” si
alte date din literatura de specialitate.

REZULTATE. Studiul foilor de prescriptii medicale din arhiva IMSP SCR ,Timofei Mosneaga” cu referire la utili-
zarea formelor farmaceutice in practica chirurgicald hepato-bilo-pancreatica demonstreaza estimativ ca, in
cazul tumorilor maligne ale ficatului, icter mecanic, colangita, calculi ai vezicii biliare asociate cu obezitate,
ulcer duodenal acut hemoragic si tensiune arteriala s-a utilizat un arsenal complex de forme farmaceutice
industriale din diferite grupe farmaco-terapeutice: Furosemid, sol. inj. 10 mg/ml 2 mlin 54 de cazuri (49,1%). Al-
godex sol. inj. 25 mg/ml 2 ml, N10 in 25 de cazuri (22,72%), Analgina, sol. inj. 500 mg/ml 2 ml, N10 in 21 de cazuri
(19.1%), Peroxid de hidrogen, sol., 1000 ml in 108 cazuri (98,2%), Cefuroxim, pulb/sol. inj./perf. 1500 mg N10 in
67 de cazuri (60,9%), Clexane 4000 Ul (40mg)/0.4 ml, sol. inj. ser. preump., in 39 de cazuri (35,45%), Clorhidrat
de papaverina, sol. inj. 20mg/ml 2 ml N10 in 47 de cazuri (42,7%), Clorura de sodiu 0,9% sol. perf. 500 ml N11in
89 de cazuri (80,9%), Metoclopramid, sol.inj. 10 mg/2 ml, N 10 in 44 de cazuri (40%), Etamzilat sol. inj. 12,5 % 2
ml in 37 de cazuri (33,6%), Fitomenadion 10 mg/ml sol. inj., in 28 de cazuri (25,45%), Heparina sol. inj. 5000 U/
ml 5 ml, in 24 de cazuri (21,8%), Octra sol. inj. 0,1 mg/ml, 1 ml in 35 de cazuri (31,8%). Fluconazol, comprimate
150 mg in 29 de cazuri (26,4%).

CONCLUZII. Foile de prescriptii medicale din arhiva IMSP SCR , Timofei Mosneaga” analizate denota ca in practi-
ca chirurgicala hepato-bilo-pancreatica preponderent se utilizeaza formele farmaceutice industriale - solutiile
injectabile in fiole si perfuziile (99.9%). Aproximativ aceiasi frecventa de utilizare o inregistreaza si solutia de
Peroxid de hydrogen pentru uz extern. Alte forme farmaceutice industriale (comprimate, capsule, drageuri,
unguente, supozitoare, picaturi etc.) au fost utilizate in complex, mai ales, in cazul maladiilor asociate patolo-
giilor hepato-bilo-pancreatice, precum obezitatea, ulcerul duodenal, hipertensiunea arteriala, nodulii tiroidieni,
sinusita cronica etc.

Cuvinte cheie: Sistemul hepato-biliar si pancreasul, forme farmaceutice industriale, maladii asociate.
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INTRODUCTION. The hepatobiliary system and pancreas are essential components of the human body, playing
a crucial role in metabolism and health maintenance [1, 3]. Liver, biliary and pancreatic dysfunctions and di-
seases pose significant challenges to human health [2]. In light of this, the knowledge, development and use of
effective and appropriate pharmaceutical forms by specialists become essential for the optimal management
of these diseases.

THE AIM OF STUDY. Evaluation and study of industrial pharmaceutical forms and frequency of their use in he-
pato-biliary-pancreatic surgical practice.

MATERIAL AND METHODS. Archival data of IMSP SCR “Timofei Mosneaga” and other data from the literature
were used as materials.

RESULTS. The study of the medical prescription sheets in the archive of IMSP SCR “Timofei Mosneaga” with
reference to the use of pharmaceutical forms in hepato-bilo-pancreatic surgical practice shows that a com-
plex arsenal of industrial pharmaceutical forms from different pharmacotherapeutic groups was used in cases
of malignant tumors of the liver, mechanical jaundice, cholangitis, gall bladder stones associated with obesity,
acute hemorrhagic duodenal ulcer and arterial hypertension: Furosemide, sol. inj. 10 mg/ml 2 ml in 54 cases
(491%), Algodex sol. inj. 256 mg/ml 2 ml, N10 in 25 cases (22.72%), Analgin, sol. inj. 500 mg/ml 2 ml, N10 in 21
cases (19.1%), Hydrogen peroxide, sol., 1000 ml in 108 cases (98.2%), Cefuroxime, powder/inj. sol./perf. 1500 mg
N10 in 67 cases (60.9%). Clexane 4000 Ul (40mg)/0.4 ml, sol. inj. ser. preump. in 39 cases (35.45%), Papaverine
hydrochloride, sol. inj. 20mg/ml 2 ml N10 in 47 cases (42.7%), Sodium chloride 0.9% sol. perf. 500 ml N1in 89
cases (80.9%), Metoclopramide, sol.inj. 10 mg/2 ml, N10 in 44 cases (40%), Etamzilate sol. inj. 12.5% 2 ml in 37
cases (33.6%), Phytomenadion 10 mg/ml sol. inj. in 28 cases (25.45%), Heparin sol. inj.5000 U/ml 5 ml, in 24
cases (21.8%), Octra sol. inj.0.1 mg/ml, 1 ml in 35 cases (31.8%), Fluconazole, 150 mg tablets in 29 cases (26.4%).
CONCLUSIONS. The medical prescription sheets from the IMSP SCR ., Timofei Mosneaga” archive analysed show
that in hepato-bilo-pancreatic surgical practice the predominant use is of industrial pharmaceutical forms
- injectable solutions in ampoules and infusions (99.9%). Approximately the same frequency of use is recor-
ded for hydrogen peroxide solution for external use.Other industrial pharmaceutical forms (tablets, capsules,
dragees, ointments, suppositories, drops, etc.) have been used in the complex, especially in diseases associa-
ted with hepato-bilo-pancreatic pathologies, such as obesity, duodenal ulcer, hypertension, thyroid nodules,
chronic sinusitis, etc.

Key words: hepatobiliary system and pancreas, industrial pharmaceutical forms, associated diseases.
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INTRODUCERE. Ihtiolul este un coloid protejat natural, folosit de peste 100 de ani, la prepararea formelor far-
maceutice. Obtinut din distilarea sisturilor butuminoase, din ulei de sist din fitoplancton marin, bogat in sulf.
Ihtiolul este un lichid uleios negru, vascos cu gust si miros specific de petrol. Descoperirea si utilizarea ihtiolului
au avut loc in jurul anilor 1880. Odata ce a fost obtinut, ihtiolul a demonstrat proprietati terapeutice remarca-
bile pentru tratarea afectiunilor pielii si mucoaselor. Comozitia chimica a ihtiolului este destul de bogata, avand
sulfura de amoniu ca principala componenta activa, care confera proprietatile sale terapeutice, in tratarea
afectiunilor pielii si mucoaselor [1].

SCOPUL STUDIULUL. a constat in cercetarea materiei prime -ihtiol, in componenta formelor farmaceutice
industriale si magistrale folosite in practica medicala, preparate in cadrul Centrului Farmaceutic Universitar
(CFU) . Vasile Procopisin”.

MATERIAL $I METODE. A fost realizat reviul bibliografic si analizate formele medicamentoase industriale si re-
ceptura magistrala (prescriptiile individuale cu continut de ihtiol) a sectiei de producere CFU ,Vasile Procopi-
sin”, folosita in tratamentul diferitor maladii dermatologice din aspect farmacologic si tehnologic.

REZULTATE. Ihtiolul este un compus cu multiple proprietati medicinale, folosit in principal in medicina pentru
tratamentul afectiunilor dermatologice si ale mucoaselor, datorita efectelor sale antimicrobiene, antiinflama-
torii si de calmare a durerii. Studiul realizat in CFU ,Vasile Procopisin” a demonstrat ca sunt solicitate formele
farmaceutice cu continut de ihtiol, prescris in componenta unguentelor si cremelor cu actiune antiinflamoa-
toare, antibacteriana si antimicotica —administrate in tratamentul: acneei, furunculelor si abceselor, dermatita
seboreica, psoriasis, micoze ale pielii si unghiilor. Suspensiile cu ihtiol au efect keratolitic - ajuta laindepartarea
celulelor moarte de la suprafata pielii, fiind benefic in tratamentul matretii sau al altor afectiuni caracterizate
de descuamare excesiva. |Ihtiolul poate fi utilizat si sub forma de supozitoare pentru a trata anumite afectiuni
ale zonei rectale sau anale, datorita actiunii antiinflamatoare si analgezica, antimcrobiana, calmanta in prurit,
regenerative, reduce edemul. Ihtiolul este un ingredient activ utilizat in preparatele dermatocosmetice datorita
proprietatilor sale benefice pentru piele. Acesta are actiune antiinflamatoare, antimicrobiana si keratolitica,
ceea ce il face eficient in tratarea unei game variate de afectiuni dermatologice si in ingrijirea pielii [2,3].
CONCLUZII. Ihtiolul a avut o evolutie indelungata in medicina, incepand cu descoperirea sa in secolul al XIX-lea
si continuand sa fie utilizat pe scara larga in tratamentul diverselor afectiuni dermatologice. De-a lungul tim-
pului, a fost subiectul multor cercetari si utilizari in diferite forme de medicamente si produse pentru ingrijirea
pielii. Formele farmaceutice cu continut de ihtiol pana in present sunt utilizate cu succes in tratamentul com-
plex al afectiunilor dermatologice si mucoaselor. Cu proprietati antimicrobiene, antiinflamatorii si calmante ale
durerii, este utilizat cu succes in tratarea acneei, furunculelor, dermatitei seboreice, psoriazisului si micozelor.
Cuvinte cheie: ihtiol, receptura magistrala, antiinflamator, antimicrobian, antimicotic.
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INTRODUCTION. Ichthyol is a natural protected colloid, used for over 100 years, in the preparation of pharmace-
utical forms. Obtained from the distillation of bituminous shale, from shale oil of marine phytoplankton, rich in
sulphur. Ichthyol is a black, viscous oily liquid with a specific petroleum taste and smell. The discovery and use
of ichthyol occurred around the 1880s. Once obtained, ichthyol demonstrated remarkable therapeutic proper-
ties for the treatment of skin and mucous membrane disorders. The chemical composition of ichthyol is quite
rich, having ammonium sulphide as the main active component, which confers its therapeutic properties in the
treatment of skin and mucous membrane disorders [1].

THE AIM OF STUDY. was the study of the raw material - ichthyol, in the composition of the industrial and magis-
tral pharmaceutical forms used in medical practice, prepared within the Vasile Procopisin University Pharma-
ceutical Center (UPNhC).

MATERIAL AND METHODS. The bibliographic review along with evaluation of industrial medicinal forms and ma-
gistral prescriptions (individual prescriptions with ichthyol content) of the Vasile Procopisin UPhC production
department, used in the treatment of various dermatological diseases from pharmacological and technological
aspect, was carried out.

RESULTS. Ichthyol is a compound with multiple medicinal properties, mainly used in medicine for the treatment
of dermatological and mucous diseases, due to its antimicrobial, anti-inflammatory and pain-relieving effects.
The study carried out in the Vasile Procopisin UPhC demonstrated that pharmaceutical forms containing ich-
thyol are in demand and are prescribed in the composition of ointments and creams with anti-inflammatory,
antibacterial and antifungal action - administered in the treatment of acne, boils and abscesses, seborrheic
dermatitis, psoriasis and in mycosis of skin and nails. Ichthyol suspensions have keratolytic effect - they help to
remove dead cells from the surface of the skin, being beneficial in the treatment of dandruff or other conditions
characterized by excessive scaling. Ichthyol can also be used in the form of suppositories to treat certain con-
ditions of rectal or anal area, due to its anti-inflammatory, analgesic, antimicrobial and regenerative actions,
moreover to soothe local itching and to reduce edema. Ichthyol is an active ingredient used in dermatocosme-
tic preparations due to its beneficial properties for the skin. It has anti-inflammatory, antimicrobial and kera-
tolytic action, which makes it effective in treating a wide range of dermatological conditions and skin care [2,3].
CONCLUSIONS. Ichthyol has had a long history in medicine, beginning with its discovery in the 19th century
and continuing to be widely used in the treatment of various dermatological conditions. Over time, it has been
the subject of much research and use in various medicines for skin care. Pharmaceutical forms with ichthyol
content are still successfully used in the complex treatment of dermatological and mucous diseases. With an-
timicrobial, anti-inflammatory and pain-relieving properties, it is successfully used in the treatment of acne,
boils, seborrheic dermatitis, psoriasis and mycoses.

Keywords: ichthyol, master recipe, anti-inflammatory, antimicrobial, antifungal.
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INTRODUCERE. imbatranirea populatiei este un fenomen global, iar datele generale demografice arata ca la
nivel mondial numarul persoanelor varstnice este in continua crestere, determinand astfel existenta unor pre-
ocupari serioase in satisfacerea multiplelor necesitati in plan medical. Lumea stiintifica a fost si este preocu-
pata de cercetarea fenomenului imbatranirii, pentru descifrarea mecanismelor celulare ale acestui proces fizi-
ologic, prin gasirea modalitatilor si tratamentelor prin care acesta poate fi incetinit. Farmacoterapia geriatrica
cuprinde categoria de pacienti- persoane in varsta cu multiple comorbiditati, cu risc crescut la declansarea
reactiilor adverse, precum si la modificarea farmacocineticii [1].

SCOPUL STUDIULUI. Studiul literaturii de specialitate cu privire la modificarile cu care se confrunta varstnicii in
cazul tratamentelor medicamentoase.

MATERIAL $I METODE. O cautare sistematica a informatiei in bazele de date internationale cu privire la unele
tratamente utilizate in geriatrie: Pubmed, Medline si Embase.

REZULTATE. Initierea unui tratament, precum si selectarea dozelor de medicamente pentru varstnici necesita
cunostinte si o intelegere a modificarilor legate de varsta la nivel de organism. Cea mai importanta modifi-
care farmacocinetica care poate aparea la varstnici este scaderea functiei renale, reducerea clearance-ului
metabolic, micsorarea continutului de apa in organismul imbatranit si cresterea continutului de grésimi. Prin
urmare, volumul de distributie al medicamentelor hidrofile la varstnici poate fi redus, ducand la cresterea con-
centratiilor plasmatice. in schimb, volumul de distributie al medicamentelor lifofile creste iar concentratiile
plasmatice ale acestora pot scadea, Absorbtia intestinala la pacientii geriatrici fata de majoritatea de medica-
mentes ramane nemodificata. Pe langa aceste modificari farmacocinetice, una dintre caracteristicile batra-
netii este o scadere progresiva a mecanismelor homeostatice. Prin urmare, efectele medicamentului sunt mai
putin atenuate, raspunsurile sunt de obicei mai puternice decat la persoanele mai tinere, rata si intensitatea
efectelor adverse este mai mare. Exemple de actiuni medicamentoase crescute in acest mod sunt: deshi-
dratarea si tulburarile electrolitice ca raspuns la diuretice, complicatiile hemoragice cu anticoagulante ora-
le, hipoglicemia cu antidiabetice si iritatia gastrointestinald cu medicamente antiinflamatoare nesteroidiene.
Creierul este si el o tinta deosebit de sensibila la batranete, iar medicamentele psihotrope, anticonvulsivante
si antihipertensive cu actiune centrala pot impiedica functia intelectuala si coordonarea motorie. Prin urmare,
aceste medicamentele trebuie utilizate cu precautie la pacientii geriatrici [2].

CONCLUZII. Prescrierea medicamentelor persoanelor in varsta este dificila din cauza comorbiditatilor, riscului
crescut de aparitie a reactiilor adverse la medicamente, polifarmaciei si farmacocineticii modificate.

Cuvinte cheie: geriatrie, varstnici, organism, farmacocinetica.
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INTRODUCTION. The aging of the population is a global phenomenon. General demographic data show that glo-
bally the number of elderly people is continuously increasing, leading to serious concerns in meeting multiple
medical needs. The scientific community has been and continues to be concerned with researching the aging
phenomenon to decipher the cellular mechanisms of this physiological process by finding ways and treat-
ments to slow it down. Geriatric pharmacotherapy includes the category of patients - elderly individuals with
multiple comorbidities at increased risk of adverse reactions and changes in pharmacokinetics [1].

THE AIM OF STUDY. Literature review regarding the modifications faced by the elderly in terms of drug treat-
ments.

MATERIAL AND METHODS. Systematic search of information in international databases regarding some treat-
ments used in geriatrics: Pubmed, Medline, and Embase.

RESULTS. Initiating treatment, as well as selecting medication doses for the elderly, requires knowledge and
understanding of age-related changes at the organism level. The most important pharmacokinetic change that
may occur in the elderly is the decrease in renal function, reduction in metabolic clearance, decrease in body
water content in the aging body, and increase in fat content. Therefore, the volume of distribution of hydrophi-
lic drugs in the elderly may be reduced, leading to increased plasma concentrations. Conversely, the volume of
distribution of lipophilic drugs increases, and their plasma concentrations may decrease. Intestinal absorption
in geriatric patients compared to most medications remains unchanged. In addition to these pharmacokinetic
changes, one of the characteristics of old age is a progressive decline in homeostatic mechanisms. Therefore,
drug effects are less attenuated, responses are usually stronger than in younger individuals, and the rate and
intensity of adverse effects are higher. Examples of drug actions increased in this way include dehydration and
electrolyte disturbances in response to diuretics, hemorrhagic complications with oral anticoagulants, hypo-
glycemia with antidiabetics, and gastrointestinal irritation with nonsteroidal anti-inflammatory drugs. The
brain is also a particularly sensitive target in old age, and psychotropic, anticonvulsant, and centrally acting
antihypertensive drugs can impair intellectual function and motor coordination. Therefore, these drugs should
be used with caution in geriatric patients [2].

CONCLUSIONS. Prescribing medications to elderly individuals is challenging due to comorbidities, increased
risk of adverse drug reactions, polypharmacy, and altered pharmacokinetics.

Keywords: geriatrics, elderly, organism, pharmacokinetics.
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INTRODUCERE. Inovatiile din domeniul farmaceutic din ultimii ani, ofera producatorilor de medicamente noi
oportunitati si provocariin dezvoltarea remediilor prin intermediul biotehnologiei. Schimbarea politicii de regle-
mentare si posibilitatea de producere a medicamentelor generice si biosimilare a dus la o crestere accelerata a
inregistrarii biofarmaceuticelor pe piata [1]. Pentru a asigura o abordare integrala, domeniul de afaceri bioteh-
nologic, aplica reglementari, ghiduri si tehnologii IT, pentru procesul de producere si monitorizare a ciclului de
viata a medicamentelor biotehnologice. Aceste actiuni sunt fundamentate de conceptul de calitate prin design
(Quality by Design, QbD), ce reprezinta o abordare sistematica a dezvoltarii farmaceutice care incorporeaza
cunostintele anterioare si descoperirile stiintifice de ultima ora, proiecteaza experimente, identifica si supra-
vegheaza factorii de risc in procesul de fabricare.

SCOPUL STUDIULULI. Reviul bibliografic cu privire la abordarea conceptului de calitate prin design in producerea
biotehnologica a medicamentelor.

MATERIAL S| METODE. ca materiale pentru realizarea studiului au servit publicatiile stiintifice din bazele de date
precum EBSCO, MedLine, BIOSIS Previews, NCBI, cu privire la aspectele teoretice si practice ale QbD in dome-
niul biotehnologic, atat la nivel de laborator cat si pe scara industriald, totodata au fost documentate informatii
despre programe computeriale utilizate in QbD.

REZULTATE. QbD, definita in ghidul Q8 al Conferintei Internationale pentru Armonizare in 2005, reprezinta o
schimbare de paradigma in dezvoltarea medicamentelor, aplicand metodologii sistematice cu accent pe cali-
tatea produsului final. Producatorii de biofarmaceutice utilizeaza QbD la 4 etape cheie a fluxului biotehnologic:
la etapa de selectie a moleculelor; la etapa de dezvoltare si caracterizare; la etapa de transfer tehnologic; si la
etapa de productie comerciala. La prima etapa, de selectie a moleculelor, se urmareste sporirea eficientei aces-
tora prin intermediul screeningului si instrumentelor analitice, cu utilizarea cunostintelor aprofundate despre
profilul produsului tinta. QbD la etapa de dezvoltare si caracterizare, se concentreaza pe proiectarea spatiului
experimental, cu cercetarea amanuntita a relatiilor dintre parametrii procesului, de ex. viabilitatea si densitatea
celulelor si atributele calitatii produsului [2]. Transferul tehnologic al dezvoltatorului de biofarmaceutice este
o faza importanta in care se furnizeaza material pentru studiile clinice si certifica relevanta viitorului produs
comercial. Etapa finala de productie comerciala implica nu numai fabricarea produsului la scara industriala dar
si reglementarea fluxului producerii biotehnologice printr-un management holistic a tuturor proceselor. Aceste
tehnici ale QbD, in prezent, sunt supuse monitorizarii statistice multivariate. La moment sunt folosite software
cu baze de date "istorice” prin intermediul carora se creaza modele virtuale ce leaga parametrii procesului de
atribute critice de calitate si evidentiaza acele variabile, care cel mai probabil ar induce abateri si probleme de
calitate a produsului.

CONCLUZIE. Abordarea conceptului de calitate prin design (QbD) defineste calitatea asigurata a produsului
biotehnologic monitorizand toate etapele de dezvoltare. Dezvoltarea metodologica QbD, insotitéd de suport
tehnologic informational, asigura producerea medicamentelor biologice calitative si sigure cu riscuri minime
pentru pacienti.

Cuvinte cheie: biotehnologii farmaceutice, calitate prin design, QbD, biosimilar
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INTRODUCTION. Innovations in the pharmaceutical field in recent years offer drug manufacturers new opportu-
nities and challenges in the development of remedies through biotechnology. The change in regulatory policy
and the possibility of producing generic and biosimilar drugs has led to an accelerated growth in the registration
of biopharmaceuticals on the market [1]. To ensure a comprehensive approach, the biotechnological business
field applies regulations, guidelines and IT technologies for the production process and life cycle monitoring of
biotechnological medicines. These actions are underpinned by the concept of Quality by Design (QbD), which
is a systematic approach to pharmaceutical development that incorporates prior knowledge and cutting-edge
scientific discoveries, designs experiments, identifies and monitors risk factors in the manufacturing process.
THE AIM OF STUDY. The bibliographic review regarding the approach to the concept of quality by design in the
biotechnological production of medicines.

MATERIAL AND METHODS. scientific publications from databases such as EBSCO, MedLine, BIOSIS Previews,
NCBI, regarding the theoretical and practical aspects of QbD in the biotechnological field, both at the labora-
tory and industrial scale, were used as materials for the study. Information about computer programs used in
QbD was studied additionally.

RESULTS. QbD, defined in the Q8 guideline of the International Conference on Harmonization in 2005, repre-
sents a paradigm shift in drug development, applying systematic methodologies with an emphasis on the
quality of the final product. Biopharmaceutical manufacturers use QbD at 4 key stages of the biotechnological
flow: at the molecule selection stage; at the stage of development and characterization; at the technological
transfer stage; and at the commercial production stage.

The first stage, of molecule selection, aims to increase their efficiency through screening and analytical tools,
using in-depth knowledge of the target product profile. QbD at the development and characterization stage,
focuses on the design of the experimental space, with thorough investigation of the relationships between
the process parameters, for instance: cell viability and density and product quality attributes [2]. The biophar-
maceutical developer’s technology transfer is an important phase that provides material for clinical trials and
certifies the relevance of the future commercial product. The final stage of commercial production involves
not only manufacturing the product on an industrial scale but also regulating the flow of biotechnological
production through a holistic management of all processes. All these QbD techniques are currently subject
to multivariate statistical monitoring. At the moment, software with “historical” databases are used, through
which virtual models are created that link process parameters to critical quality attributes and highlight those
variables, which are most likely to lead to deviations and problems.

CONCLUSIONS. The quality by design (QbD) approach defines the assured quality of the biotechnological pro-
duct by monitoring all stages of development. QbD methodological development, accompanied by information
technology support, ensures the production of qualitative and safe biological medicines with minimal risks for
patients.

Keywords: pharmaceutical biotechnologies, quality by design, QbD, biosimilar
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INTRODUCERE. Dezvoltarea sistemelor avansate de administrare a compusilor activi din plante medicinale, uti-
lizind nanotehnologiile moderne, se bazeaza pe necesitatea amplificarii biodisponibilitatii, eficacitatii si stabili-
tatii acestora [1]. In ultimii ani, in centrele de cercetare, se acord& o atentie deosebita tehnologiilor de transport
a particulelor pe baza de lipozomi, datorita posibilitatilor de restructurare a comportamentului in vivo a prin-
cipiilor active prin solubilizarea substantelor slab solubile sau insolubile in apa, fiind incorporate in structuri la
scara nanometrica.

SCOPUL STUDIULULI. a constat in obtinerea si analiza lipozomilor cu continut de extract polifenolic standardizat
din Cynara scolymus L.

MATERIAL SI METODE. Pentru cercetare s-a folosit extractul standardizat din frunze de anghinare (C. scoly-
mus L.) cultivata in colectia Centrului Stiintifico-Practic in Domeniul Plantelor Medicinale a USMF “Nicolae
Testemitanu”. Pentru formularea lipozomilor au fost cercetate mai multe amestecuri de polimeri alcatuite din:
colesterol, lecitina de soia, Tween 80 si PEG-600. in etapa de obtinere a filmului lipidic s-a utilizat Rotavaporul
IKA vacstar RV8, la presiunea de 337 mbar, cu 80 de rotatii pe minut, la temperatura de 52°C, utilizdnd metanol
ca solvent. Sonicarea a fost realizata cu VWR Ultrasonic Cleaner timp de 15 min la 30°C. Formarea lipozomilor a
fost confirmata prin examinarea la microscopul VWR® Compound Binocular Microscope si prin analiza difuziei
dinamice a luminii la aparatul Malvern Zetasizer Nano ZS. Toti reagentii utilizati au fost de calitatea “chimic pur”,
achizitionati de la Sigma-Aldrich.

REZULTATE. A fost obtinut extractul uscat de C. scolymus L, standardizat spectrofotometric in continut polife-
nolic (54,27+0,02 mg GAE/qg) si flavonoidic (18,72+0,4 mg RU/g). Pentru obtinerea lipozomilor cu aplicarea teh-
nicii de hidratare in film subtire, urmata de ultrasonicare, au fost analizate mai multe amestecuri de polimeri,
in rezultat fiind identificatd formula optima de lucru: colesterol -20 mg, lecitina -50 mg, PEG-600 -50 mg si
extract de anghinare -10 mg. Veziculele obtinute au fost observate la microscopul electronic cu determinarea
diametrului mediu de 550 nm. Analiza difuziei dinamice a luminii a identificat potentialul electric al lipozomilor
ca fiind 0,8.

CONCLUZIE. In rezultatul cercetérii au fost obtinuti lipozomi cu extract standardizat de C. scolymus L. ce pre-
zinta o oportunitate importanta de valorificare a produselor extractive naturale si dezvoltare de noi forme far-
maceutice cu biodisponibilitate inalta.

Cuvinte cheie: lipozomi, colesterol, extract standardizat, Cynara scolymus L.
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INTRODUCTION. The development of advanced systems for the administration of active compounds from medi-
cinal plants, using modern nanotechnologies, is based on the need to increase their bioavailability, efficacy and
stability [1]. In recent years, special attention has been paid to liposome-based particle transport technologies,
due to the possibilities of restructuring the in vivo behavior of active principles by solubilizing poorly soluble or
insoluble substances in water, through incorporation into structures at nanometric scale.

THE AIM OF STUDY. consisted in obtaining and analyzing the liposomes with standardized polyphenolic extract
from Cynara scolymus L.

MATERIAL AND METHODS. For the research, the standardized extract of artichoke leaves (C. scolymus L.) culti-
vated in the collection of the Scientific-Practical Center in the field of Medicinal Plants of Nicolae Testemitanu
SUMPh was used. Several polymer mixtures consisting of: cholesterol, soy lecithin, Tween 80 and PEG-600
were investigated for liposome formulation. In the step of obtaining the lipidic film, the IKA vacstar RV8 Rota-
vapor, at a pressure of 337 mbar, with 80 rotations per minute, at a temperature of 52°C, with methanol as a
solvent, was used. Sonication was performed with VWR Ultrasonic Cleaner for 15 min at 30°C. Liposome for-
mation was confirmed by examination under the VWR® Compound Binocular Microscope and by dynamic light
scattering analysis on the Malvern Zetasizer Nano ZS apparatus. All reagents used were of “pure chemical”
quality, purchased from Sigma-Aldrich.

RESULTS. The dry extract of C. scolymus L was standardized spectrophotometrically in polyphenolic (54.27+0.02
mg GAE/g) and flavonoid content (18.72+0.4 mg RU/g). In order to obtain liposomes, with application of thin film
hydration method, followed by ultrasonication, several polymer mixtures were analyzed, as a result the optimal
working formula was identified: cholesterol -20 mg, lecithin -50 mg, PEG-600 -50 mg and artichoke extract -10
mg. The obtained vesicles were observed under the electron microscope with the determination of the average
diameter of 550 nm. Dynamic light scattering analysis identified the electrical potential of the liposomes as 0.8.
CONCLUSIONS. As a result of the research, liposomes with a standardized extract of C. scolymus L. were obtai-
ned, which present an important opportunity for the valorization of natural extractive products and develop-
ment of new pharmaceutical forms with high bioavailability.

Keywords: liposomes, cholesterol, standardized extract, Cynara scolymus L.
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INTRODUCERE. Modul de administrare intravaginala a medicamentelor este cunoscuta din cele mai vechi tim-
puri, utilizata in special pentru actiune locala. Cercetarile actuale urmaresc inclusiv si livrare sistemica, care
pana in prezent ramane o provocare, din cauza absorbtiei epiteliale slabe. Pentru a obtine o biodisponibilitate
fnalta in urma administrarii ovulelor vaginale (OV) sunt necesare studii fizico-chimice, farmaco-tehnice com-
plexe, desfasurate in conformitate cu cerintele farmacopeice [1] si de a tine cont de factorii fiziologici ca: varsta
pacientilor, mucus, pH, flora si ciclul menstrual.

SCOPUL STUDIULULI. evaluarea sistematica a literaturii cu privire la aspecte tehnologice moderne utilizate in
obtinerea si controlul calitatii ovulelor vaginale pe baza de plante medicinale.

MATERIAL SI METODE. A fost efectuat studiul analitico-descriptiv a literaturii de specialitate utilizand bazele de
date electronice precum Scopus, PubMed si EBSCO, utilizadnd 44 de publicatii.

REZULTATE. Plantele medicinale in prezent sunt tot mai des cercetate si introduse in formulari medicamentoa-
se sau in suplimente semisolide pentru administrare vaginald. Remediile traditionale, in special a tarilor asiati-
ce, cuprind numeroase surse etnobotanice utilizate in ingrijiri ginecologice. In prezent tot mai multe publicatii
denota orientarea catre medicina bazata pe dovezi prin realizarea studiilor preclinice si clinice de confirmare
a efectelor farmacologice a extractelor din plante administrate ca OV. Din datele literaturii OV sunt formulate
cu utilizarea excipientilor lipofili: unt de cacao, de shea si amestecuri de triglyceride din uleiuri vegetale hydro-
genate (palmier, bumbac). Totusi, cel mai frecvent sunt utilizati excipienti hidrofili ca gelatina glicerinata sau
polimerii de polietilenglicol. Tehnologiile actuale includ utilizarea excipientilor matriciali (derivati de metilcelu-
loz3d); obtinerea microsferelor cu polycaprolactone si a nanocapsulelor cu eudragit, pullulan, s.a., introduse in
ovulele de tip rezervor. Studiile recente au aratat posibilitatea de obtinere a OV personalizate cu extract vegetal
prin tehnologii de imprimare 3D. Pentru ca OV pe baza de plante medicinale sa posede statut de medicament,
este necesar de utilizat extracte standardizate, OV sa fie fabricate conform regulamentelor tehnologice in co-
respundere cu regulile de bune practici de fabricatie, analizate conform documentelor analitice de normare a
calitatii, cu determinarea abaterii de la masa, a continutului, a duritatii, a timpului de dezintegrare, penetrare,
de topire, dizolvare si de cedare in vitro [2], s.a., insotite de studii clinice.

CONCLUZIE. Obtinerea si standardizarea ovulelor pe baza de extracte din plante medicinale reprezinta un avan-
taj important pentru medicina personalizata. Se necesita studierea si implementarea tehnologiilor moderne,
astfel incat sa fie extins sortimentul si accesul la aceste produse cu principii active naturale, cu tolerabilitate
inalta, pentru beneficiul pacientilor.

Cuvinte cheie: ovule, excipienti, plante medicinale, administrare intravaginala
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INTRODUCTION. Intravaginal administration of drugs has been known since ancient times, used especially for
local action. Nowadays researchers aims to study also the systemic delivery, but due to poor epithelial absorp-
tion it still remains a challenge. In order to obtain a high bioavailability following the administration of vaginal
ovules (V0), complex physico-chemical and pharmaco-technical studies, carried out in accordance with phar-
macopoeial requirements, are required [1]. Beside this, physiological factors such as: patients’ age, mucus, pH,
flora and the menstrual cycle must be taken into account.

THE AIM OF STUDY. the review of the literature with the references to modern technological aspects used in
obtaining and quality control of herbal vaginal ovules.

MATERIAL AND METHODS. The analytical-descriptive study of the specialized literature was carried out using
electronic databases such as Scopus, PubMed and EBSCO, using 44 publications.

RESULTS. Medicinal plants are being increasingly researched and introduced into semi-solid medicinal formu-
lations or supplements for vaginal administration. Traditional remedies, from various countries, include many
ethnobotanical sources used in gynecological care. Currently, more and more publications denote the orien-
tation towards evidence-based medicine by carrying out preclinical and clinical studies to confirm the phar-
macological effects of plant extracts administered as VO. From the literature data, VO are formulated using
lipophilic excipients like: cocoa butter, shea butter and triglyceride mixtures from hydrogenated vegetable oils
(palm, cotton). However, hydrophilic excipients such as glycerinated gelatin or polyethylene glycol polymers
are the most commonly used. Up-to-date technologies applied in VO formulation include the use of matrix
excipients (methylcellulose derivatives); the obtaining of microspheres with polycaprolactone and formulation
of nanocapsules with eudragit, pullulan, etc., inserted into reservoir-type ovules. Recent studies have shown
the possibility of obtaining customized VO with plant extract through 3D printing technologies. In order of VO,
based on medicinal plants, to have the status of a medicine it is necessary to use standardized extracts, VO to
be manufactured according to technological regulations in accordance with the rules of good manufacturing
practices, analyzed according to the analytical documents of quality normation, with determination of mass
deviation, content, hardness, time of disintegration, penetration, melting, in vitro dissolution [2], etc., accom-
panied by clinical studies.

CONCLUSIONS. Obtaining and standardizing vaginal ovules based on medicinal plant extracts represents an
important advantage for personalized medicine. It is necessary to study and implement modern technologies,
so as to expand the assortment and access to these products, with natural active principles, of high tolerabi-
lity, for the benefit of patients.

Keywords: vaginal ovules, excipients, medicinal plants, vaginal administration
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INTRODUCERE. Nanotehnologiile in domeniul medicamentelor se afla de cateva decenii in centrul dezvoltarilor
stiintifice globale. Formularile de nanoparticule biodegradabile sunt necesare pentru obtinerea unor sisteme
ce ar transporta substanta activa in siguranta si cu eficienta inalta la locul tinta. Termenul ,nanoparticuld” se
referd atat la nanocapsule, cat sila nanosfere, care se disting prin structurd morfologica. Nanoparticulele poli-
merice sunt particule cu dimensiuni de la 11a 1000 nm si pot fi incarcate cu compusi activi introdusi in interior
sau absorbiti la suprafata pe nucleul polimeric.

SCOPUL STUDIULUI. Reviul sistematic al literaturii cu privire la polimerii biodegradabili utilizati in domeniul far-
maceutic si nemijlocit in obtinerea nanoparticulelor.

MATERIAL $I METODE. Ca materiale primare in aceasta cercetare au servit bazele de date de specialitate Sco-
pus, MedLine, Web of Science. Au fost evaluate surse bibliografice siinformative (articole din reviste, publicatii
periodice, ghiduri).

REZULTATE. Din datele literaturii, utilizarea polimerilor biodegradabili (PB) in domeniul nanofarmaciei este apli-
cata pe larg [1]. PB sunt de obicei alcatuiti din monomeri legati intre ei prin esteri, amide sau legaturi eterice,
care pot fi descompuse prin activitate enzimatica sau procese hidrolitice. Procesul de degradare are ca rezul-
tat obtinerea moleculelor de dioxid de carbon, apa, metan si compusi anorganici, care pot fi metabolizati sau
excretati in continuare de organism. Dupa origine, PB pot fi clasificati in: naturali si sintetici. Pentru obtinerea
PB naturali sunt folosite resurse regenerabile: plante, animale si microorganisme. Cei mai frecvent utilizati
polimeri naturali includ: derivatii celulozici, chitosanul, lignina, amidonul, proteinele s.a. Comparativ cu materi-
alele polimerice naturale, cele sintetice, poseda avantajul ca pot fi sintetizate printr-o metoda reproductibila,
cu crearea de polimeri cu compozitie exacta de fiecare daté. In plus, in dependenta de scopul urmérit, poate fi
produsa o gama larga de materiale cu proprietati fizice, chimice si mecanice modificate. Primul polimer sintetic
biodegradabil a fost acidul poliglicolic, inventat in 1954. In prezent, este disponibil un sortiment vast de polimeri
sintetici, partial si complet biodegradabili: acid polilactic si compolimerii sai, policaprolactone, polihidroxibu-
tarat, poliesteri, polidioxanon, poliuretani, s.a. Totusi, PB sintetici, au si limitari determinate de natura acida a
produselor lor de degradare. Aceste produse pot fi toxice daca se acumuleaza, concentratia locald mare de
acid, poate declansa un raspuns inflamator nedorit. In urma studiului, cu referire la PB utilizati in formularea
diverselor sisteme de administrare a medicamentelor si nemijlocit Tn obtinerea nanoparticulelor, se constata
ca, in prezent, cei mai pe larg utilizati polimeri sunt: chitosanul si acidul polilactic-co-glicolic (PLGA).
CONCLUZIE. Polimerii biodegradabili reprezinta o clasa foarte importanta de materiale cu proprietati unice,
utilizate in obtinerea medicamentelor nanoparticulate, iar pentru determinarea competitivitatii si sigurantei in
utilizarea acestora pe termen lung sunt necesare cercetari multidisciplinare avansate.

Cuvinte cheie: polimeri biodegradabili, nanoparticule, chitosan, alginat, PLGA.
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INTRODUCTION. Nanotechnologies in the field of medicines have been in the center of global scientific develop-
ments for several decades. Biodegradable nanoparticles are necessary to obtain systems that would transport
the active substance safely and with high efficiency to the target site. The term “nanoparticle” refers to both.
THE AIM OF STUDY. Nanocapsules and nanospheres, which are distinguished by morphological structure.
Nanoparticles are particles with sizes from 1to 1000 nm and can be loaded with active compounds introduced
inside or absorbed on the surface of the polymer core. Systematic review of the literature on biodegradable
polymers used in the pharmaceutical field and in obtaining nanoparticles.

MATERIAL AND METHODS. Scopus, MedLine, Web of Science specialized databases served as primary materials
for this research. Bibliographic and informative sources (scientifical journals, periodicals, guides) were evalu-
ated.

RESULTS. From literature data, the use of biodegradable polymers (BP) in formulation of nanopharmaceuticals
is widely applied [1]. BP are usually composed of monomers linked together by ester, amide or ether bonds, whi-
ch can be broken down by enzymatic activity or hydrolytic processes. The degradation process resultsin carbon
dioxide molecules, water, methane and inorganic compounds, that are further metabolized or excreted by the
body. On the basis of source, BP can be classified into: natural and synthetic. To obtain natural BP, renewable
resources such as plants, animals and microorganisms are used. The most frequently used natural polymers
include: cellulosic derivatives, chitosan, lignin, starch, proteins, etc. Compared to natural polymeric materials,
the synthetic ones have the advantage that they can be synthesized by a reproducible method and of exact
composition every time. In addition, depending on the intended purpose, a wide range of materials with mo-
dified physical, chemical and mechanical properties can be produced. The first biodegradable synthetic poly-
mer was polyglycolic acid, invented in 1954. Currently, a wide range of partially and completely biodegradable
synthetic polymers is available: polylactic acid and its copolymers, polycaprolactones, polyhydroxybutyrate,
polyesters, polydioxanone, polyurethanes, etc. However, synthetic BP also have limitations determined by the
acidic nature of their degradation products. These products can be toxic if they accumulate. A high local con-
centration of acid, can trigger an unwanted inflammatory response. Following the study, with reference to
BP used in the formulation of various targeting drug delivery and in particular in obtaining nanoparticles, it
is found that, currently, the most widely used polymers are: chitosan and polylactic-co-glycolic acid (PLGA).
ConclusionS. Biodegradable polymers represent a very important class of materials with unique properties,
used in obtaining nanoparticulate medicines. For determination of their competitiveness and safety in long-
term use, advanced multidisciplinary research is needed.

Keywords: biodegradable polymers, nanoparticles, chitosan, alginate, PLGA.
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Abstract. Dioxoindolinone is an isatin derivative and has important pharmacological potential for use in the
treatment of psychiatric disorders. The research was initiated with the aim of developing and validating a dio-
xoindolinone dosing method. 3 series of dioxoindolinone were used in the study; internal reference standard of
1-(2-oxo-propyl)-spiro[[1.3]dioxolane-2,3"-indolin]-2’-one - substance, purified by recrystallization (concen-
tration 99.98%); spectro-photometer UV-1800 Shimadzu, Germany; 96% ethyl alcohol with the degree of purity:
chemically pure (Sigma Aldrich). The ultraviolet and visible spectrophotometric method developed was valida-
ted according to parameters: linearity, accuracy, precision and robustness. Linearity is proven for concentra-
tions of 10-50 ug/ml, the linear regression equations are y=0.0174x-0.038, y=0,0173-0,011, y=0,0179+0,031;
R2=0.9994-0.9998. The method was found to be accurate (average recovery values at concentration levels
of 80%, 100% and 120% were close to 100%. The accuracy of the method was expressed by repeatability and
intermediate precision. The variation of spectrophotometric conditions established that the method is robust
for all validation parameters, RSD was less than 1.

Keywords: ultraviolet and visible spectrophotometry, dioxoindolinone, dosage, validation.

Rezumat. Dioxoindolinona este un derivat al izatinei si prezinta un potential farmacologic important pentru a
fi utilizat in tratamentul tulburarilor psihice. Cercetarea a fost initiata cu scopul de a elabora si valida o metoda
de dozare a dioxoindolinonei. In studiu s-au utilizat 3 serii de dioxoindolinon&; standard de referint4 intern de
1>-(2-oxo-propil)-spiro[[1,3]dioxolane-2,3>-indolin]-2>-ona - substanta, purificat prin recristalizare (concen-
tratia 99.98%); spectrofotometrul UV-1800 Shimadzu, Germania; alcool etilic 96% cu gradul de puritate: chimic
pur (Sigma Aldrich). Metoda spectrofotometrica in ultraviolet si vizibil elaborata a fost validata dupa parame-
trii: liniaritate, exactitate, precizie si robustetea. Linearitatea este doveditad pentru concentratii de 10-50 ug/
ml, ecuatiile de regresie liniara sunt y=0.0174x-0.038, y=0,0173-0,011, y=0,0179+0,031; R*=0.9994-0.9998. S-a
stabilit cd metoda este exacta (valorile medii de recuperare la niveluri de concentratie de 80%, 100% si 120% au
fost aproape de 100%. Acuratetea metodei a fost exprimata prin repetabilitate si precizie intermediara. Variatia
conditiilor spectrofotometrice a stabilit cad metoda este robusta pentru toti parametrii de validare, RSD a fost
mai mic de 1.

Cuvinte cheie: spectrofotometrie in ultraviolet si vizibil, dioxoindolinona, dozare, validare.

INTRODUCERE inregistrat in anul 2019 -143,6 mii persoa-

Tulburarile mintale sunt mai frecvente ne, 2020 -142,1 mii persoane, 2021 -142,1
decat cancerul, diabetul sau bolile de inima. persoane, din care inregistrati cu diagnos-
Anuarul statistic al Republicii Moldova, edi- ticul pentru prima data sunt in 2019 -8,9
tia 2022, denot& ca morbiditatea populatiei, Mii persoane, 2020 - 6,8 mii persoane, 2021
pe tulburari mintale si de comportament a - 8.6 mii persoane [1]. Desi exista optiuni
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eficiente de prevenire si tratament, majo-
ritatea persoanelor cu tulburari mintale nu
au acces la un tratament eficient [2]. Astfel,
cautarea si obtinerea de noi compusi de in-
teres terapeutic in sfera tulburarilor psihice
este o tematica importanta si foarte actuala
de cercetare.

Inhibitoarele monoamonooxidazei sunt
utilizati in tratamentul tulburarilor psihice.
in cadrul Laboratorului sintez& organica al
Institutului de Chimie al USM a fost sinte-
tizat un nou compus din grupul izatinei, di-
oxoindolinona (1-(2-oxo-propil)-spiro [1,3]
dioxolane-2,3-indolin]-2"-one). Dioxoindo-
linona apartine derivatilor 2-indolinonei si
2,3-indolindionei, cunoscuti ca avand acti-
une de inhibitie a MAO [3, 4, 5]. Substanta
este cercetata in vederea elaborarii meto-
delor de analiza si standardizare, a Docu-
mentelor Analitice de Normare a calitatii
(DAN) pentru utilizarea in calitate de prin-
cipiu activ la elaborarea formelor farma-
ceutice utilizate in tratamentul tulburarilor
psihice.

Evolutia constanta a metodelor analitice
permite descoperirea si utilizarea metode-
lor contemporane si accesibile. Aceste me-
tode permit analizarea compusilor chimici
din mostre complexe cu o sensibilitate si
precizie ridicata, facilitand astfel identifi-
carea si cuantificarea acestora intr-un mod
eficient si fiabil.

Spectrofotometria in ultraviolet si vizi-
bil este una din ele, permite identificarea si
dozarea atat substantelor individuale, cat
si din forme farmaceutice. Determinarea
cantitativa a substantelor medicamentoase
este esentiala in analiza farmaceutica, fiind
si principalul parametru de calitate. Cerin-
tele catre metodele de dozare sunt regle-
mentate de diverse ghiduri si standarde in-
ternationale. Validarea metodelor analitice,
in conformitate cu ghidurile Conferintei In-
ternationale de Armonizare (ICH), are drept
obiectiv, confirmarea faptului ca ,procedu-
ra analitica folosita pentru un test specific
este potrivitad pentru utilizarea prevazuta”

[6].

Fiind un compus nou sintetizat, pentru
dioxoindolinona nu exista metode oficiali-
zate de analiza.

Astfel, in acest studiu se propune dez-
voltareain premiera a unei metode spectro-
fotometrice in ultraviolet si vizibil de dozare
a dioxoindolinonei si validarea acesteia in
conformitate cu prevederile ghidurilor ICH.

MATERIAL SI METODE

Cercetarile experimentale au fost efec-
tuate in cadrul Catedrei de chimie farmace-
utica si toxicologica a Universitatii de Stat
de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemita-
nu”, precum si in cadrul Laboratorului de
Elaborare, analiza si standardizare a medi-
camentelor din cadrul Centrului Stiintific al
medicamentelor al Universitatii de Stat de
Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu”.

Elaborarea metodei de dozare a dioxoin-
dolinonei s-a efectuat in baza prevederilor
ghidurilor ICH ,Q2R1: Pentru proceduri ana-
litice si validare” [6].

In studiu s-a utilizat substanta medica-
mentoasa dioxoindolinona, sintetizata in
cadrul Laboratorului de sinteza organica si
biofarmaceutice a Institutului de Chimie al
USM, seriile experimentale de sinteza: EPS-
1; EPS-2; EPS-3; standard de referinta in-
tern de 1-(2-oxo-propil)-spiro[[1,3]dioxola-
ne-2,3>-indolin]-2>-ona - substanta, purificat
prin recristalizare (concentratia 99.98%).

Aparatajul utilizat: spectrofotometrul
UV-1800 Shimadzu, Germania; cuve din cu-
art cu grosimea stratului de 10 mm; balanta
analitica OHAUS DV215 CD.

Reactivi: solventul —alcool etilic 96% cu
gradul de puritate: chimic pur (Sigma Aldri-
ch), cloroform, acetona.

Dozarea dioxoindolinonei.

Prepararea solutiei standard stoc de di-
oxoindolinonad: 0,025 g (masa exacta) se di-
zolva in 10 ml etanol (96%) si se completea-
za cu acelasi solvent la 25 ml, intr-un balon
cotat. 0,75 ml solutie se dilueaza cu etanol
(96%) la 25 ml, intr-un balon cotat si se de-
termina absorbanta la 257 nm in cuva cu
grosimea stratului 10 mm, utilizand in cali-

59

2024



(vol. 53)
supliment

tate de solutie de compensare etanol (96%).
Prepararea solutiei probd: 0,025 g (masa
exactd) se dizolva in 10 ml etanol (96%) si
se completeaza cu acelasi solvent la 25 ml|,
intr-un balon cotat. 0,75 ml solutie se dilu-
eaza cu etanol (96%) la 25 ml, intr-un balon
cotat si se determina absorbanta la 257 nm
in cuva cu grosimea stratului 10 mm, utili-
zand in calitate de solutie de compensare
etanol (96%).
Continutul dioxoindolinonei in substanta
(%) s-a calculat utilizand formula de calcul:
A *m

*
an st

v _ *V

an,b1 " an,b2

*V

st'p

*100

* *
st an an’p Vst,b1 Vst,b2

in care,

- absorbanta solutiei de analizat;

- absorbanta solutiei standard;

. — Mmasa substantei de analizat, g:

. — Mmasa substantei standard, g:

V., sV -volumele dilusiilor pentru sub-
stanta standard si cea de analizat.

Aan
Ast

m
a

m
s

Validarea metodei. Metoda a fost valida-
ta conform ghidului ICH, fiind determinati
parametrii: liniaritatea, exactitatea, precizia
si robustetea [6].

Liniaritate. Liniaritatea in contextul unei
metode analitice indica abilitatea acesteia
de a furniza rezultate care sunt direct sau
indirect proportionale cu concentratia ana-
litului In proba, intr-un anumit interval de
concentratii. S-a cercetat linearitatea me-
todei UV-VIS de dozare a dioxoindolinonei
pe domeniile de concentratie 10-50 pg/ml
la lungimea de unda 257 nm. S-a determi-
nat absorbanta solutiilor obtinute la 257 nm
in cuva cu grosimea stratului 10 mm, utili-
zand in calitate de solutie de compensare
etanol (96%). Determinarile au fost efec-
tuate in triplicat, fiind construit graficul de
etalonare (figura 2). A fost utilizatd analiza
de regresie liniara pentru a evalua liniarita-
tea curbei de etalonare folosind metoda ce-
lor mai mici patrate.

Exactitatea. Exactitatea (acuratetea)
unei metode analitice reprezinta apropierea
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rezultatelor obtinute prin metoda respecti-
va de valoarea reala si exprima concordanta
dintre rezultatele experimentale si valoarea
adevarata. In general evaluarea exactitatii se
face prin calcularea regasirii, cantitatii de
substanta luata in analiza. Pentru determi-
narea exactitatii se aplica metoda de anali-
za de N ori unei solutii de standard de proba
si se calculeaza regasirea cantitatii de sub-
stanta de referinta cunoscuta.

Pentru determinarea exactitatii metodei
spectrofotometrice in ultraviolet si vizibil
de dozare a dioxoindolinonei s-a utilizat
metoda adaosului standard (imbogatirea
probelor), utilizand formula de calcul:

(Vst + Vx) ¥ Amix _Vx * Ax

n care,

- concentratia solutiei de analizat;

- concentratia solutiei standard;

- absorbanta solutiei de analizat;

- absorbanta amestecului solutiei

de analizat cu solutia standard;

V, siV_-volumele solutiilor pentru sub-
stansa standard si cea de analizat,

luate in lucru.

Pregatirea solutiei standard stoc de di-
oxoindolinond: 0,025 g (masa exacta) dio-
xoindolinona-standard se dizolva in 10 ml
alcool si se completeazd cu acelasi sol-
vent la 25 ml, intr-un balon cotat. Din solu-
tia standard stoc s-au obtinut, prin dilutie,
utilizadnd ca solvent alcool 96%, 3 probe cu
concentratiile 20, 30 si 40 pg/ml.

Pregatirea solutiei de lucru de Dioxoin-
dolinona: este descrisa la compartimentul
.Dozare".

Se prepara trei solutii-amestec (cate 5
ml solutie standard si 5 ml solutie proba)
pentru fiecare nivel de concentratie. S-a
determinat absorbanta solutiilor probe de
exactitate la 257 nm. S-a aflat concentratia
probelor cu exactitate, folosind formula de
calcul (2). Pentru fiecare nivel de concen-
tratie, determinarile au fost efectuate in tri-
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plicat si s-a calculat regasirea procentuala
a cantitatii de susbtanta, fiind evaluatéa va-
loarea RSD pentru fiecare nivel de concen-
tratie (tabelul 3).

Precizie. Determinarea preciziei metodei
de dozare s-a efectuat prin evaluarea re-
petabilitatii si a preciziei intermediare [6].
Repetabilitatea a fost determinata pentru 6
probe, la nivelul de concentratie a substan-
tei medicamentoase de 100%, in aceeasi
zi, respectandu-se aceleasi conditii (tabe-
lul 3). Precizia intermediard s-a determinat
cu utilizarea aceleiasi proceduri, pe probe
identice, in acelasi laborator, de catre di-
versi operatori. Precizia intermediara a fost
cercetata in 2 zile diferite, in acelasi condi-
tii, efectudndu-se cate 6 determinéri (tabe-
lul 3).

Robustetea este capacitatea unei meto-
de de a ramane neafectata de mici modifi-
cari, mici variatii deliberate ale parametrilor
metodei. Robustetea unei metode se eva-
lueaza prin variatia parametrilor metodei,
cum ar fi procentul de solvent organic, pH-
ul, puterea ionica sau temperatura, si prin
determinarea efectului (daca exista) asupra
rezultate lor metodei [7]. S-a determinat
prin variatia lungimii de unda maxime de
absorbtie a dioxoindolinonei: 255 nm si 259
nm (tabelul 4).

REZULTATE SI DISCUTII

Substanta prezinta o pulbere cristalina,
cu particule mici de forma sferica, de culoa-
re alba cu nuanta bej, fara miros caracteristic.
Dioxoindolinona este foarte putin solubila in
apa, usor solubila in alcool etilic, metanol,
cloroform, acetonad, greu solubila in heptan,
foarte greu solubila in hexan [8].

Pornind de la solubilitatea substantei, au
fost inregistrate spectrele in solventi or-
ganici: alcool etilic 96%, cloroform, aceto-
na. Spectrul UV -VIS a dioxoindolinonei in
acetona nu este reprezentativ, este instabil
si nu poate oferi informatii referitor la iden-
tificarea si dozarea substantei de cercetat.
Spectrele de absorbtie in cloroform siin al-
cool etilic 96% prezinta cate doua maxime

de absorbtie: la 259 nm si la 304 nm in clo-
roform, la 258+2 nm si la 302 *2 nmin alco-
ol etilic 96%. Din cauza toxicitatii sporite a
cloroformului, pentru cercetarile ulterioare
a fost ales alcoolul etilic 96%. Spectrul de
absorbtie a dioxoindolinonei in alcool etilic
96% este prezentat in figura 1.

aaaaa

Figura 1. Spectrul de absorbtie a dioxoindolinonei
in alcool etilic 96%

Metoda spectrofotometrica in ultraviolet
si vizibil elaborata a fost validata conform
ghidului ICH, dupa parametrii: liniaritate,
precizie, exactitate si robustete.

Liniaritate. S-a cercetat linearitatea me-
todei UV-VIS de dozare a dioxoindolinonei
pe domeniile de concentratie 10-50 pg/ml
la lungimea de unda 257 nm. Determinari-
le au fost repetate de 3 ori. In baza absor-
bantilor obtinute la determinarile UV-VIS,
reprezentate in raport cu concentratiile co-
respunzatoare, au fost trasate dreptele de
etalonare. Rezultatele studiului de liniarita-
te (tabelul 1; figura 2) au aratat o relatie lini-
ara pe intervalul de concentratie de 10-50
pg/ml pentru dioxoindolinona.

Tabelul 1. Date de calibrare pentru solutia de dio-
xoindolinona in alcool etilic 96%

2024

S%cl):;:i? ’:‘r;;;a“ Absorbanta
10 014 | 016 | 021
20 0.31 0.34 0.39
%0 0.48 0.51 0.57
40 0.65 0.67 074
> 0.84 0.86 0.93
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Din analiza de regresie, au fost obtinute
ecuatii liniare: y=0.0174x-0.038, y=0,0173-
0,01, y=0,0179+0,031, iar coeficientul de

corelatie (r2) a fost intre 0,9994 si 0,9998,
fapt ce indica o relatie liniara intre concen-
tratia analitului si absorbanta solutiei.

»

Absorbanta

1 _
0g |  V=00174x-0.038
' R? = (0.9995
0.8 -
07 y=0.0173x-0.011
' R?=(.9994
0.6 -

y=0.0179x + 0.031

0.5 1 RZ=0.9998
0.4 -
0.3
0.2 -
0.1 -

0 T T T T T

10

20

30

C, pg/ml

40

50

60

Figura 2. Dreptele de etalonare ale solutiei standard de dioxoindolonona

Exactitatea metodei a fost determinata
prin metoda imbogatirii probelor, utilizand
formula de calcul (2), fiind calculat procen-

tul recuperarii. Pentru fiecare nivel de con-
centratie, determinarile au fost efectuate in
triplicat (tabelul 2).

Tabelul 2. Rezultatele exactitatii metodei spectrofotometrice UV-VIS de dozare a dioxoindolinonei

Nivel Numarul Conc.sol. | Conc.teore- | Absorbanta Conc. .
.y - . . N - Recuperare, | Media; RSD,
de concen- | determina- standard, | ticaaprobei,| probeicu in proba cu % %
tra-tie, % rilor ug/mi pg/mi adaos adaos, pg/ml ’ ?
1 20 30 0,424 29,86 99,53 99.95
80 2 20 30 0,425 2997 99.91
3 20 30 0,425 30,12 100,40 0.44
1 30 30 0,508 30,12 100,39 100,26
100 2 30 30 0,508 30,23 100,77
3 30 30 0,508 29,88 99,62 0.59
1 40 30 0,588 29,89 99,62 99,81
120 2 40 30 0,589 30,16 100,53
3 40 30 0,589 29,78 99,28 0.65
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Prin determinarea exactitatii procedurii
analitice de dozare s-a constatat selecti-
vitatea rezultatelor obtinute prin aceasta
metoda pentru a atinge valoarea adevara-
ta. Dupa cum se vede din tabelul 3, valori-
le RSD sunt cuprinse intre 0,44 - 0,65 (mai
mici decat 2%). La analiza in triplicat a solu-
tiillor cu concentratii de 80%, 100% si 120%
(ce corespunde cu 20 ug/ml, 30 ug/ml si 40
Mg/ml) s-a determinat o recuperare pro-
centuala a cantitatii de substanta activa de
min 99,28% si maxim 100,77%, care se inca-
dreaza in limitele acceptate de la 98,0% la
102,0%, ceea ce indica aplicabilitatea meto-
dei pentru analiza cantitativa.

Precizia. Determinarea preciziei meto-
dei de dozare UV-spectrofotometrice a Di-
oxoindolinonei s-a efectuat prin evaluarea
repetabilitatii si a preciziei intermediare.

A. Repetabilitatea. S-au analizat 6 probe
de substanta in aceeasi zi si in aceleasi con-
ditii (tabelul 3).

B. Precizia intermediard. S-au analizat 6
probe de substanta in zile diferite, darin ace-
leasi conditii (tabelul 3).

Rezultatele determinarilor au aratat ca
metoda este precisa in limitele acceptabi-
le. RSD a fost calculat pentru absorbanta
si concentratie, toate valorile fiind mai mici
decat 2% (tabelul 4).

Tabelul 3. Rezultatele repetabilitatii si preciziei intermediare metodei spectrofotometrice

UV-VIS de dozare a dioxoindolinonei

2024

Repetabilitatea Precizie intermediara
Nr- Absorbanta Concentratia, % Absorbanta Concentratia, %
1 0.45 100,41 0.544 100.05
2 0.451 100,63 0,545 100,20
3 0,452 99,39 0,546 100,40
4 0,458 100,35 0,548 100,80
5 0.444 100,03 0.56 100,63
6 0.451 100,43 0.559 100.35
Media 0.451 100,43 0.550 100.41
SD 0,0045 0,4426 0.0072 0.2749
RSD, % 0,992 0,442 1,314 0.274

Robustetea metodei a fost testata pen-
tru a evalua lipsa influentei unor modificari
minore in conditiile determinarii spectrofo-
tometrice asupra rezultatelor analizei, cum
ar fi variatia lungimii de unda maxime de
absorbtie a dioxoindolinonei. Determinarile

au fost repetate de 3 ori pentru fiecare lun-
gime de unda testate pe o proba a dioxoin-
dolinonei cu concentratia 30 pg/ml. S-au
obtinut rezultatele convergente, iar valorile
RSD sunt in limita si nu depasesc 1,0% (ta-
belul 4).

Tabelul 4. Rezultatele determinarii robustetei metodei elaborate de dozare a dioxoindolinonei

Valorile absorbantei

Lungimea de unda 255 257 259
1 0,494 0,503 0.497
2 0.495 0,503 0.497
3 0.495 0.504 0.498
Media 0.495 0,503 0.497
SD 0.00058 0.00058 0,00058
RSD, % 0.117 0.115 0,116
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CONCLUZII

Pentru elaborarea metodei de dozare
spectrofotometrice, initial s-a determinat
lungimea de unda maxima de absorbtie a
dioxoindolinonei prin prepararea unei solu-
tii standard a dioxoindolinonei in alcool etilic
(96%) cu concentratia 30 ug/ml. S-ainregis-
trat spectrul de absorbtie al solutiei standard
obtinute in regiunea 200-400 nm. Absorbtia
maxima s-a observat la 257 nm.

Metoda elaborata a prezentat liniaritate in
limitele concentratiilor 10-50 mcg/ml, coefi-
cientul de corelatie fiind in medie 0,9996.

Rezultatele repetabilitatii si preciziei in-
termediare denota ca metoda elaborata este
precisa, valorile deviatiei standard relative fi-
ind mai mici decat 2%, in ambele cazuri. Me-
toda de dozare elaborata este exacta, deoa-
rece valorile medii ale recuperarii la nivelele
de concentratii 80%, 100% si 120% au fost
apropiate de 100% si deviatiile standard cal-
culate sunt mai mici decat 2%.

Variatia maximului de absorbtie dioxoin-
dolinonei cu *2 nu a avut influenta asupra
valorilor absorbantelor, deviatiile standard
relative fiind mai mici decat 1.

Astfel, a fost elaborata si validata meto-
da spectrofotometrica in ultraviolet si vizi-
bil de dozare a dioxoindolinonei. Rezultatele
validarii demonstreaza ca metoda elaborata
este simpla, rapida, precisa, exacta si repro-
ductibila. Pe parcursul experimentelor s-au
respectat rigorile ghidurilor ICH cu referire
la validarea metodelor de analizad. Metoda
spectrofotometrica in ultraviolet si vizibil
elaborata si validata poate fiinclusain Docu-
mentele Analitice de Normare a calitatii pen-

tru dozarea dioxoindolinonei.
Declaratia de conflict de interese. Autorii
declara lipsa conflictului de interese.
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Abstract. Significant reserves of black locust on the territory of the Republic of Moldova make this species
promising for the production of robinin, the main glycoside of kaempferol, contained in flowers and having
hypoazotemic, diuretic and other pharmacological properties. However, known methods of isolation require
the use of harmful organic solvents. This work aimed to create a simple and ecological method for isolating
robinin from black locust flowers. The problem was solved by using a variation of the solvent replacement
method, in which ethanol is removed from the primary hydroalcoholic extract by evaporation, resulting in the
crystallisation of robinin. Its following purification was carried out by recrystallisation from water with simul-
taneous sorption of impurities by activated carbon. The target product is obtained in the form of a light yellow
crystalline powder with a main substance content of at least 85% and a yield of about 60% of the content in
plant material.

Keywords: Robinia pseudoacacia L., robinin, isolation, solvent replacement method.

Rezumat. Rezervele semnificative de salcam alb pe teritoriul Republicii Moldova fac ca aceasta specie sa fie
promitatoare pentru productia de robinina, principala glicozida a kaempferolului, continuta in flori si avand
proprietati hipoazotemice, diuretice si alte. Totodata, metodele cunoscute de izolare a acesteia necesita uti-
lizarea solventilor organici nocivi. Scopul acestei lucrari a fost de a crea o metoda simpla si ecologica pentru
izolarea robininei din flori de salcam alb. Problema a fost solutionata prin utilizarea unei variante a metodei de
inlocuire a solventului, in care etanolul este inlaturat din extractul hidroalcoolic primar prin evaporare, rezul-
tand cristalizarea robininei. Purificarea sa ulterioara s-a realizat prin recristalizare din apa cu sorbtia simultana
a impuritatilor de catre carbunele activat. Produsul tinta se obtine sub forma de pulbere cristalina galben des-
chis, cu continutul substatei de baza de cel putin 85% si un randament de aproximativ 60% din continutul in
materia prima vegetala.

Cuvinte cheie: Robinia pseudoacacia L., robining, izolarea, metoda de inlocuire a solventului.

INTRODUCTION

Black locust (Robinia pseudoacacia L.) is
a widespread plant of the Fabaceae fami-
ly. It was first introduced in Europe in 1601,
and in Romania in 1750 as an ornamen-
tal tree, and from the middle of the 18th
century spread over large areas due to its
unpretentiousness to weather and climatic
conditions and soil composition. Currently,
it occupies about a third of the entire forest
area of the Republic of Moldova [1]. Black
locust is one of the most valuable honey
plants, produces high-quality wood and
effectively prevents soil from landslides,
which determines its high economic value
[1.2]. At the same time, the invasiveness of

this species creates some environmental
problems [2]. Black locust is still not used
in official medicine, but it is known that the
inflorescences contain flavonoids, in par-
ticular kaempferol glycosides, the main of
which is robinin (kaempferol-3-0-robino-
side-7-0-rhamnoside) [3]. Robinin has a
diuretic and hypoazotemic effect and was
used in medical practice in the form of the
commercial drug .Flaronin”, obtained from
Astragalus falcatus Lam. and intended for
the treatment of chronic renal failure [3-
5]. Robinin was described also to have an-
tidiabetic properties, related to its ability
to inhibit dipeptidyl peptidase IV [6], and
anti-inflammatory activity [7]. Significant
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reserves of black locust on the territory of
the Republic of Moldova are of interest as a
raw material base for the robinin producti-
on. However, the described methods for its
isolating from this plant species require the
use of unsafe solvents, such as acetone,
ethyl acetate, and butanol [8], or pyridine
[9]. which is not attractive from both eco-
nomic and environmental points of view.

The objective. Creation of a simple,
inexpensive and environmentally safe me-
thod for isolating robinin from black locust
flowers for the purpose of its following stu-
dy as a pharmaceutical substance.

MATERIAL AND METHODS

Black locust inflorescences were collec-
ted at the end of budding - the beginning
of flowering from forest plantations in the
central region of the Republic of Moldova
and dried under natural conditions.

Isolation of robinin from plant material
was carried out as follows: 0.65 kg of bla-
ck locust flowers were percolated with 60%
ethanol at speed of 200 ml/h and room
temperature to obtain 3.25 L of primary ex-
tract (1:5). Ethanol was distilled from the
filtered extract at atmospheric pressure till
vapour temperature of 97°C. The hot resi-
due was transferred into a separatory fun-
nel, allowed to cool slowly to 50°C, then
cooled with flowing water to room tempe-
rature. The separated resin was drained ca-
refully from the bottom tap of the funnel.
The remaining liquid was centrifuged and
filtered through cheesecloth. To the resul-
ting concentrated extract (approximately
1.0 L), 1 ml of benzyl alcohol was added as
a preservative and left to stand for 3 weeks
at room temperature for the crystallisation
of robinin. The main part of the liquid pha-
se was decanted, the rest was centrifuged.
The precipitate was washed three times
with water, in portions of 0.15 |, by suspen-
sion followed by centrifugation. Then the
precipitate was suspended in 0.85 | of wa-
ter, heated with stirring until the main part
dissolved. 1.7 g of activated carbon was ad-
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ded, heating and stirring continued until
boiling, then liquid was immediately filtered
under weak vacuum through 2 layers of fil-
ter paper on a Buchner funnel. The filtrate
was transferred to a conical flask, heated
until the formed insignificant precipitate
dissolved and allowed to cool slowly un-
til the next day. The crystalline precipitate
was separated on a large-pore glass filter,
washed with small amount of water and
dried at 40°C. 6.6 g of the target product
was obtained.

Analysis of plant material, extracts, and
final product has been performed using
Agilent 1260 liquid chromatograph with di-
ode-array detector in following conditions:
Analytical column Zorbax Eclipse XDB-CS8,
5 mkm, 4.6 x 150 mm; linear gradient from
4% to 40% acetonitril in 0.05% trifluorace-
tic acid at 1.5 mI/min; detection at 350 nm
with online spectra registration. As a wor-
king standard, we used robinin, isolated as
described above, purified additionally by tri-
ple recrystallisation from 96% ethanol, and
standardised by primary analytical stan-
dard from Symit Quimica S.L. (Spain). The
reference substances robinin, rutoside, and
apigenin-7-glucoside were used to identify
corresponding aglycones in the composi-
tion of flavonosides, found on chromato-
grams, by similarity of its UV spectra.

RESULTS AND DISCUSSIONS

The robinin content in the used plant ma-
terials, determined by HPLC, was 1.7% by
weight. The proposed method for isolating
robinin is based on a variant of the solvent
replacement method, in which one of the
two solvents is removed from the mixture by
evaporation. At the same time, the solution
of the target component becomes concen-
trated, which also contributes to its release
into the dispersed phase.

The optimal concentration of ethanol in
the extragent was 60%. Lower concentrati-
ons give a reduced yield of robinin, and hi-
gher concentrations lead to the extraction
from the raw material of significant amounts
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of resinous substances, which, tending to
float, complicate the processing of the con-
centrated extract. If the ethanol concentra-
tion in the extragent is not more than 60%,
resinous substances sediment from con-
centrated extract to the bottom of the ves-
sel, which is facilitated by slow cooling of the
extract to 50°C. Lower temperatures crea-
te conditions for crystallisation of robinin,
so further cooling was carried out quickly,
followed by immediate separation of the re-
sin and centrifugation of the aqueous phase.
Visible crystallisation of robinin begins after
1-2 hours at room temperature, but it takes
at least 2-3 weeks to complete, due to the
increased viscosity of the extract and the
high concentration of easily soluble sugars.
On the other hand, slow crystallisation pro-
motes the formation of fairly large crystals,
which has a beneficial effect on the purity of
the obtained product.

The crude robinin purification was carried
out by recrystallisation from hot water with
simultaneous sorption of slightly polar im-
purities with activated carbon. The yield of
purified robinin is about 60% of its content
in the plant material. The final product is a
light yellow crystalline powder. It contains
at least 85% robinin and about 3% water.
The main impurities are related glycosides
of kaempferol, which presumably have si-
milar pharmacological properties (Figure 1).
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Figure1. Chromatograms of black locust ex-
tract (a), isolated robinin (b), and wor-
king standard (c): 1-robinin; 2 -other
kaempferol glycosides; 3 -quercetin
glycosides; 4 - apigenin glycosides.

CONCLUSIONS

A simple, inexpensive and ecological
method for isolating robinin from black lo-
cust flowers is proposed. The method is
based on the crystallisation of robinin from
a concentrated aqueous solution obtained
by evaporating ethanol from the primary
hydroalcoholic extract, and following puri-
fication of the crude product by recrystalli-
sation from water with simultaneous treat-
ment with activated carbon.

The final product contains at least 85%
of the main substance and can be studied
as a potential pharmaceutical substance.
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INTRODUCERE. Stabilitatea reprezinta masura in care medicamentul isi pastreaza intacta activitatea farmaco-
terapeutica si componenta calitativa si cantitativa pe intreaga perioada de depozitare si utilizare. Testarea
stabilitatii in procesul de elaborare este necesara pentru determinarea conditiilor de pastrare, astfel incat cali-
tatea produsului sa nu varieze in timp sub influenta diferitor factori (temperatura, medii acid sau bazic, lumina,
oxidanti).

SCOPUL STUDIULUL. Evaluarea stabilitatii orotatului de potasiu (OK) din pulberi combinate la actiunea factorilor
de stres.

MATERIAL Sl METODE. 3 serii experimentale de laborator de pulbere combinatd cu continut de OK; dozarea
OK din pulberi s-a realizat prin metoda spectrofotometrica, folosind spectrofotometrul Agilent 8543 (SUA),
max=286+2nm, solutia de referinta - 0,M NaOH, standard de referinta solutia de OK 10ug/ml; au fost utilizati
reagenti si solventi de calitate farmacopeica: solutii 1M HCI, 1M NaOH, 0,1%-,1%- si 3% H202, camera cu lampa
ultravioleta UV 240 nm.

REZULTATE. Probele de pulberi au fost supuse stresului hidrolitic acid (1M HCI) si bazic (1M NaOH), termic (tem-
peratura de 600C), fotolitic (lumina zilei si UV) si oxidativ (solutii 0,1%-, 1%- si 3% H202). Evaluarea gradului
de influenta a factorilor de stres asupra OK s-a efectuat prin determinarea continutului lui cantitativ in pul-
bere. Solutiile au fost analizate la intervale de timp: O minute, 3 ore si 24 ore de la actiunea factorilor de stres.
Rezultatele obtinute semnaleaza procese de degradare cu marirea concentratiei datorita formarii produselor
de descompunere cu absorbtie in acelasi diapazon al spectrului, cu 33% in mediu acid ( 0 min -123,60%, 3
ore -126,94%, 24 ore -133,60%) si la hidroliza bazica 20,22% ( 0 min -100,20%, 3h -122,12%, 24h -120,42%).
Aceleasi procese au loc la actiunea luminii solare cu 17,7% ( O min -101,04%, 3h -107,53%, 24h -118,74%), si
iradiere UV cu 15,59% ( O min -101,04%, 3h -102,42%, 24h -116,63%). La actiunea oxidantului, procesul de
degradare a evoluat rapid, cu descompunerea OK pana la imposibilitatea detectarii absorbantei la lungimea de
unda analitica.

CONCLUZII. Tn urma cercetérilor efectuate s-a constatat c& OK este vulnerabil la actiunea factorilor de stres,
fiind supus degradarii, fapt care argumenteaza necesitatea protejarii formei farmaceutice prin selectarea am-
balajului adecvat.

Cuvinte cheie: Orotat de potasiu, stabilitate, degradare, factori de stres.
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INTRODUCTION. Stability is the state in which the medicinal product retains its pharmacotherapeutic activity
and its qualitative and quantitative composition intact throughout storage and use. Stability testing in the
manufacturing process is necessary to determine storage conditions so that the quality of the product does
not change over time under the influence of different factors (temperature, acid or basic environments, light,
oxidants).

THE AIM OF STUDY. To evaluate the stability of potassium orotate (OK) in combined powders to the influence of
stress factors.

MATERIAL AND METHODS. 3 laboratory experimental series of combined powder containing OK; OK determi-
nation from powders was performed by spectrophotometric method using Agilent 8543 spectrophotometer
(USA), max=286+2nm, reference solution - 0.1M NaOH, 10ug/ml reference standard OK solution; reagents and
solvents of pharmacopoeial grade were used: 1M HCI, 1M NaOH, 0.1%-, 1%- and 3% H202 solutions, daylight and
240 nm UV lamp chamber.

RESULTS. Powder samples were exposed to acidic (1M HCI) and basic (1M NaOH), thermal (600C temperature),
photolytic (daylight and UV) and oxidative (0.1%-, 1%- and 3% H202 solutions) hydrolytic stress. Evaluation of
the influence of the stress factors on OK was performed by determining its quantitative content in powder.
The solutions were analysed at time intervals: O minutes, 3 hours and 24 hours after the action of the stress
factors. The results show degradation processes with increasing concentration due to the formation of de-
composition and absorption products in the same spectral range, with 33% in acidic medium (0 min -123,60%,
3 h -126,94%, 24 h -133,60%) and 20,22% in basic medium (0 min -100,20%, 3 h -122,12%, 24 h - 120.42%).
The same processes occurred at sunlight action with 17.7% (0O min -101,04%, 3h -107,53%, 24h -118,74%), and
UV irradiation with 15,59% (0 min - 101.04%, 3h -102,42%, 24h -116,63%). At oxidant action, the degradation
process evolved rapidly, with OK decomposition until the impossibility of detecting absorbance at the specific
wavelength.

CONCLUSIONS. The research has shown that OK is vulnerable to the action of stress factors and is subject to
degradation, which justifies the need to protect the pharmaceutical form by selecting appropriate packaging.
Keywords: Potassium orotate, stability, degradation, stress factors.
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INTRODUCERE. Cromatografia de lichide de inalta presiune (HPLC) este metoda cea mai uzuala de analiza a
produselor combinate, care poseda un grad inalt de sensibilitate si informativitate inalt. Metoda este univer-
sala, poate fi combinata cu alte metode, poseda eroarea minima, precum si o eficientd economica acceptabila.
SCOPUL STUDIULUI. Stabilirea domeniului de linearitate in procesul de validare a metodei HPLC de dozare a
nicergolinei (NIC) si piracetamului (PIR) in capsule combinate.

MATERIAL SI METODE. Trei serii experimentale (01, 02, 03) de capsule operculate cu continut de NIC, PIR si EP
au fost preparate in Laboratorul de Elaborare, Analiza, Standardizare si Control al Medicamentului al CSM, cu
concentratie de NIC 4,50 mg/capsua, PIR -200,00 mg/capsula si EP -50,00 mg/capsulad; probe standard de
NIC si PIR; cromatograf de lichide Shimadzu-20A, coloana EC/Nucleosil C18 5um (100*4,6mm), detector UV-
Vis; faza mobild acetonitrilul:tampon fosfat cu pH 3.0 in raport de 18:82 la volum, temperatura coloanei croma-
tografice 30°C; volum de injectare 20 pl; debit fazd mobila 1,5 ml/min, eluare izocratica; lungimile de unda ale
detectorului au fost setate la 288 nm pentru NIC si 220 nm pentru PIR. Validarea metodei spectrofotometrice
s-a petrecut in conformitate cu prevederile ghidului ICH.

REZULTATE. Linearitatea s-a cercetat pe domeniile de concentratie 5-30 pg/ml pentru NIC si 600-1200 ug/ml
pentru PIR, la timpi de retentie 1,91 min pentru PIR si 5,61 min pentru NIC. S-au utilizat solutii de cinci niveluri
de concentratie. Linearitatea a fost evaluata prin analiza de regresie liniara. Ecuatia de regresie a fost calculata
pentru fiecare curba. Au fost preparate trei serii independente de solutii standard de lucru (la cinci niveluri de
concentratie diferite) de NIC si PIR. Determinérile au fost efectuate in triplicat, fiind construite curbele de ca-
librare. La nivelul de semnificatie =0,05, SD pentru valorile ariilor picurilor cromatografice au fost 18055,66 cu
panta 62349,0 si intercepta -70291,0 la NIC si 69770,96 cu panta 4252,8 si interceptia +1E+06 la PIR. Valorile r2
au constituit 0,99450 pentru NIC si respectiv 0,99520 pentru PIR.

CONCLUZII. Metoda HPLC elaborata prezinta linearitate acceptabila la intervalele de concentratii nominalizate,
iar acuratetea rezultatelor obtinute in analiza de regresie a fost evaluata prin analiza reziduala si distributia
reziduurilor poate fi consideratd normala, deoarece valoarea probabilitatii pentru testul Shapiro-Wilk este mai
mare decat valoarea de 0,05.

Cuvinte cheie: Dozare, HPLC, capsule combinate, validare, linearitate.

A



(vol. 53)

supliment REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

CZU:543.544.5:615.453.4

DETERMINING LINEARITY IN THE VALIDATION PROCESS
OF THE HPLC METHOD FOR DOSING COMBINATION CAPSULES
AlinaCereniuc’, Daniela Fornea', Ecaterina Mazur?, AnaGritcan?, lulia Bozbei', Sergiu Parii?,
Vladimir Valica?, Livia Uncu*'2
'Pharmaceutical and Toxicological Chemistry Department
2Scientific Centre for Medicines
Nicolae Testemitanu State University of Medicine and Pharmacy of the Republic of Moldova

Corresponding author®: livia.uncu@usmf.md

INTRODUCTION. High-pressure liquid chromatography (HPLC) is the most common method for the analysis of
combined products, which possesses a high degree of sensitivity and informativeness. The method is univer-
sal and can be combined with other methods. Also, it possesses minimum error, and economic efficiency.
THE AIM OF STUDY. To establish the linearity range in the validation process of the HPLC method for the deter-
mination of nicergoline (NIC) and piracetam (PIR) in combined capsules.

MATERIAL AND METHODS. Three experimental series (01, 02, 03) of capped capsules containing NIC, PIR and
EP were prepared in the Laboratory for Drug Development, Analysis, Standardization and Control with NIC
concentration 4.50 mg/capsule, PIR - 200.00 mg/capsule and EP - 50.00 mg/capsule; NIC and PIR standard
samples; Shimadzu-20A liquid chromatograph, EC/Nucleosil C18 5um column (100*4,6mm), UV-Vis detector;
acetonitrile mobile phase: phosphate buffer pH 3.0 in ratio of 18:82 by volume, chromatographic column tem-
perature 30°C; injection volume 20 pl; mobile phase flow rate 1.5 ml/min, isocratic elution; detector wavelen-
gths were set at 288 nm for NIC and 220 nm for PIR. Validation of the spectrophotometric method was carried
out according to ICH guidelines.

RESULTS. Linearity was investigated over the concentration ranges 5-30 pg/ml for NIC and 600-1200 ug/ml
for PIR, at retention times of 1.91 min for PIR and 5.61 min for NIC. Solutions of five concentration levels were
used. Linearity was assessed by linear regression analysis. The regression equation was calculated for each
curve. Three independent series of working standard solutions (at five different concentration levels) of NIC
and PIR were prepared. Determinations were performed in triplicate and calibration curves were constructed.
At significance level =0.05, SD for chromatographic peak area values were 18055.66 with slope 62349.0 and
intercept -70291.0 at NIC and 69770.96 with slope 4252.8 and intercept +1E+06 at PIR. The r2 values were
0.99450 for NIC and 0.99520 for PIR respectively.

CONCLUSIONS. The developed HPLC method shows acceptable linearity at the concentration ranges, and the
accuracy of the results obtained in the regression analysis was evaluated by residual analysis and the distribu-
tion of residuals can be considered normal, since the probability value for the Shapiro-Wilk test is higher than
the value 0.05.

Keywords: Assay, HPLC, combined capsules, validation, linearity.
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INTRODUCERE. Formele farmaceutice solide reprezinta una dintre cele mai utilizate forme de medicamente, iar
stabilitatea lor este esentiald pentru asigurarea eficacitatii si sigurantei tratamentului. Dintre acestea, capsu-
lele operculate sunt cele mai preferate, atat de catre pacienti, cat si de producatori. Factorii de stres precum
temperatura, hidroliza, oxidarea si lumina pot afecta proprietatile capsulelor operculate in diferite moduri.
SCOPUL STUDIULUL. Evaluarea gradului de influenta a factorilor de stres asupra stabilitatii capsulelor opercu-
late.

MATERIAL $I METODE. Studiu bibliografic avansat cu utilizarea bazelor de date Medline, Environmental Issues &
Policy Index, Environmental Sci & Pollution Mgmt, Scopus (Elsevier), Current Contents, Scirus. Au fost evaluate
51 de surse bibliografice.

REZULTATE. Potrivit unor studii, variatiile extreme de temperaturad pot afecta structura capsulelor opercula-
te, provocénd topirea sau modificarea proprietatilor materialelor folosite in fabricarea lor, cum ar fi gelatina.
Totodata, temperaturile scazute pot fragiliza capsulele sau chiar cristaliza continutul acestora. Cercetarile de-
notd, cd umiditatea poate accelera procesele de hidroliza si oxidare a substantelor din capsule, determinand
formarea unui film lichid pe suprafata medicamentului solid si chiar deformarea capsulei, inclusiv pot duce la
schimbari in culoare, textura si rezistenta. Oxigenul din aer poate cauza oxidarea medicamentului, afectandu-i
eficacitatea. Un alt factor de stres este lumina, in special razele ultraviolete, care pot accelera degradarea ma-
terialelor capsulelor si a substantelor active incapsulate. La fel si alegerea materialului de ambalaj are un impact
asupra stabilitatii capsulei finite dupa umplere. Daca capsula este depozitata direct intr-un mediu la tempera-
tura camerei, va fi afectata de caldura, lumina, umiditate, aer si alti factori.

CONCLUZII. Pentru a asigura integritatea si eficacitatea capsulelor operculate, este important sa se efectue-
ze studii de testare a stabilitatii in conditiile de stres nominalizate si sa se evite contactul cu factorii de stres
relevanti. Utilizarea ambalajelor adecvate si a conditiilor de depozitare pot contribui la mentinerea stabilitatii
capsulelor operculate pe termen lung.

Cuvinte cheie: capsule operculate, factori de stres, stabilitate.
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INTRODUCTION. Solid pharmaceutical formulations are one of the most commonly used forms of medications,
and their stability is essential for ensuring treatment efficacy and safety. Among these, hard capsules are the
most preferred, both by patients and manufacturers. Stress factors such as temperature, hydrolysis, oxidati-
on, and light can affect the properties of hard capsules in various ways.

THE AIM OF STUDY. To evaluate the degree of influence of stress factors on the stability of hard capsules.
MATERIAL AND METHODS. Advanced literature review using databases such as Medline, Environmental Issues
& Policy Index, Environmental Sci & Pollution Mgmt, Scopus (Elsevier), Current Contents, Scirus. A total of 51
bibliographic sources were evaluated.

RESULTS. According to studies, extreme temperature variations can affect the structure of hard capsules,
causing melting or altering the properties of the materials used in their manufacturing, such as gelatin. Ad-
ditionally, low temperatures can make capsules brittle or even crystallize their contents. Research indicates
that humidity can accelerate the hydrolysis and oxidation processes of substances within capsules, leading
to the formation of a liquid film on the surface of the solid medication and even deform the capsule, including
changes in color, texture, and strength. Oxygen in the air can cause the oxidation of the medication, affecting
its efficacy. Another stress factor is light, especially ultraviolet rays, which can accelerate the degradation of
capsule materials and encapsulated active substances. Similarly, the choice of packaging material impacts the
stability of the capsule after filling. If the capsule is stored directly in a room temperature environment, it will
be affected by heat, light, humidity, air, and other factors.

CONCLUSIONS. To ensure the integrity and efficacy of hard capsules, it is important to conduct stability tes-
ting studies under the specified stress conditions and to avoid contact with relevant stress factors. The use of
appropriate packaging and storage conditions can help maintain the stability of hard capsules over the long
term.

Keywords: hard capsules, stress factors, stability.
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INTRODUCERE. Odata cu dezvoltarea rapida a industriei, inclusiv cea farmaceutica, problemele de mediu au
inceput sa creasca, de aceea oamenii de stiinta lucreaza asupra implementarii conceptului de chimie verde,
care are la baza minimizarea utilizarii exagerate a materiilor prime, consumului de reactivi si energie, precum si
generarea de deseuri in industria analitica si chimica.

SCOPUL STUDIULUL. Cercetarea siimplementarea unei noi metodologii pentru manipularea si utilizarea compu-
silor chimici, inclusiv in analiza si controlul medicamentelor, cu scopul explicit de a atenua riscurile atat pentru
sanatatea umana, cat si pentru mediu natural.

MATERIAL SI METODE. Ca materiale primare in aceasta cercetare au servit baze de date din domeniul analizei si
controlului medicamentelor. Au fost evaluate peste 30 de surse bibliografice siinformative (articole din reviste
de specialitate, publicatii periodice, ghiduri al diferitor organizatii internationale).

REZULTATE. in analiza farmaceutica, implementarea conceptului de chimie verde permite inlocuirea substan-
telor chimice toxice cu altele inofensive si alternative ecologice, care conduc la trecerea de la deseuri traditi-
onale la deseuri curate. Exista cateva principii ale chimiei verzi, care servesc drept cadru pentru proiectarea
proceselor si produselor chimice, care sunt ecologice si durabile: a) sinteza produselor chimice cu pericole
reduse; b) folosirea solventilor mai siguri; c) prevenirea proactiva a deseurilor; d) recunoasterea si minimizarea
consumului lor de energie; €) utilizarea materiilor prime regenerabile; f) prevenirea utilizarii tehnicilor de de-
rivatizare inutile care necesita utilizari de reactivi suplimentari cu potential de a genera deseuri; g) aplicarea
analizei in timp real in contextul prevenirii poluarii. Este necesar de mentionat, ca aceste principii sustin pro-
iectarea si dezvoltarea de procese si produse chimice care acorda prioritate sigurantei, durabilitatii si mediului.
Concluzii: Chimia verde este un domeniu de cercetare, care a devenit o tendinta in chimie la nivel mondial, prin
inovatii si abordari analitice ecologice mai durabile pentru a reduce toxicitatea pasibila sa afecteze performan-
ta analitica. Cu toate acestea, sunt necesare dezvoltari suplimentare, deoarece exista inca probleme analitice
de rezolvat intr-un mod mai ecologic, ceea ce demonstreaza conceptul de chimie verde ca un domeniu de
cercetare fructuos.

Cuvinte cheie: Chimia verde, industria farmaceutica, analiza si controlul medicamentelor
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INTRODUCTION. With the rapid development of the industry, including the pharmaceutical one, environmen-
tal problems began to grow, therefore scientists are working on the implementation of the concept of green
chemistry, which is based on minimizing the excessive use of raw materials, consumption of reagents and
energy, as well as and waste generation in the analytical and chemical industries.

THE AIM OF STUDY. Research and implementation of a new methodologies for the handling and the use of che-
mical compounds, including in the analysis and control medicines, with the explicit aim of mitigating risks to
both human health and the natural environment.

MATERIAL AND METHODS. Databases from the field of drug analysis and control served as primary materials
in this research. More than 30 bibliographic and informative sources were evaluated (articles from specialized
magazines, periodical publications, guides of various international organizations).

RESULTS. In pharmaceutical analysis, the implementation of the concept of green chemistry allows the repla-
cement of toxic chemicals with harmless ones and ecological alternatives, which lead to the transition from
traditional waste to clean waste. There are several principles of green chemistry that serve as a framework for
designing chemical processes and products that are environmentally friendly and sustainable: a) synthesis of
chemicals with reduced hazards; b) using safer solvents; c) proactive waste prevention; d) recognizing and
minimizing their energy consumption; €) the use of renewable raw materials; f) preventing the use of unne-
cessary derivatization techniques that require the use of additional reagents with the potential to generate
waste; g) application of real-time analysis in the context of pollution prevention. It should be noted that these
principles support the design and development of chemical processes and products that prioritize safety, sus-
tainability and the environment.

CONCLUSIONS. Green chemistry is a field of research, which has become a trend in chemistry worldwide,
through innovations and more environmentally sustainable analytical approaches to reduce toxicity likely to
affect analytical performance. However, further developments are needed as there are still analytical problems
to be solved in a more environmentally friendly way, which proves the concept of green chemistry as a fruitful
research area.

Keywords: Green chemistry, pharmaceutical industry, drug analysis and control
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INTRODUCERE. Adamantanul, descoperit in 1933, a captivat atentia chimistilor datorita simplitatii si simetriei
sale. In ciuda revizuirilor initiale ale utilizarilor sale medicinale, relevanta contemporana a acestuia in proiec-
tarea medicamentelor necesita o explorare actualizata. Acest studiu isi propune sa delimiteze numeroasele
aplicatii ale adamantanului in compozitiile farmaceutice moderne, accentuand rolul sau in modificarea propri-
etatilor medicamentelor si imbunatatirea eficacitatii terapeutice.

SCOPUL STUDIULUI. Elucidarea proprietatilor adamantanului si avantajelor sale structurale in proiectarea me-
dicamentelor.

MATERIAL $I METODE. Datele au fost prelevate si studiate din sursele bibliografice. Sursele datelor utilizate au
fost studii randomizate internationale, carti, articole stiintifice si monografii.

REZULTATE. S-a stabilit, ca structura rigida si simetrica a adamantanului, impreuna cu natura sa hidrofoba,
contribuie la proprietatile fizice si chimice unice, facandu-I un candidat ideal pentru modificarea medicamen-
telor. Incorporarea adamantanului in moleculele de medicamente imbunatateste lipofilitatea si faciliteaza tre-
cerea acestora prin barierele biologice, cum ar fi bariera hemato-encefalica, imbunatatind astfel eficacitatea
medicamentelor in tratarea afectiunilor sistemului nervos central si a altor maladii. Proprietatile hidrofobe ale
derivatilor adamantanului permit conectarea selectiva la diversi receptori, influentand canalele ionice si ofe-
rind cai terapeutice pentru boli, precum scleroza multipla si Alzheimer. Medicamentele care contin adamantan
moduleaza canalele ionice, actionand ca blocante sau antagonisti, cu implicatii pentru inhibitia replicarii vira-
le si tratamentul afectiunilor neurologice. Adamantanul serveste ca fundament pentru organizarea grupurilor
functionale in moleculele de medicamente, crescand afinitatea si specificitatea lor pentru receptorii tinta, im-
bunatatind astfel rezultatele terapeutice.

CONCLUZII. Studiul a subliniat rolul semnificativ al adamantanului in proiectarea si modificarea medicamente-
lor moderne. In timp ce incorporarea lui imbunatateste proprietatile medicamentelor si eficacitatea terapeutic
intr-o gama larga de afectiuni medicale, s-a constatat necesitatea cercetarilor suplimentare pentru a optimiza
strategiile de dezvoltare a medicamentelor.

Cuvinte cheie. Adamantan, canale ionice, lipofilitatea, bariera hemato-encefalica.
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INTRODUCTION. Adamantane, discovered in 1933, has captured chemists’ attention due to its simplicity and
symmetry. Despite initial reviews of its medicinal uses, its contemporary relevance in drug design requires up-
dated exploration. This study aims to delineate the numerous applications of adamantane in modern pharma-
ceutical compositions, emphasizing its role in modifying drug properties and improving therapeutic efficacy.
THE AIM OF STUDY. Elucidating the properties of adamantane and its structural advantages in drug design.
MATERIAL AND METHODS. Data were collected and studied from bibliographic sources, including international
randomized studies, books, scientific articles, and monographs.

RESULTS. It was established that the rigid and symmetrical structure of adamantane, along with its hydrop-
hobic nature, contributes to its unique physical and chemical properties, making it an ideal candidate for drug
modification. Incorporating adamantane into drug molecules enhances lipophilicity and facilitates their passa-
ge through biological barriers such as the blood-brain barrier, thus improving drug efficacy in treating central
nervous system disorders and other diseases. The hydrophobic properties of adamantane derivatives allow
selective binding to various receptors, influencing ion channels and providing therapeutic pathways for disea-
ses such as multiple sclerosis and Alzheimer’s. Adamantane-containing drugs modulate ion channels, acting
as blockers or antagonists, with implications for viral replication inhibition and the treatment of neurological
conditions. Adamantane serves as a foundation for organizing functional groups in drug molecules, enhancing
their affinity and specificity for target receptors, thus improving therapeutic outcomes.

CONCLUSIONS. The study highlighted the significant role of adamantane in the design and modification of mo-
dern medicines. While its incorporation enhances drug properties and therapeutic efficacy across a wide range
of medical conditions, further research is needed to optimize drug development strategies.

Keywords: Adamantane, ionic channel, lipophilicity, blood-brain barrier.
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INTRODUCERE. Méasurarea factorului de protectie solara folosind o tehnica in vitro care sa coreleaza cu masu-
rarile obtinute in vivo a fost propusa de multi ani. Testarea in vivo, in care voluntarii umani sunt supusi la doze
potential ddunatoare si cancerigene de radiatii ultraviolete, a fost metoda de alegere de catre agentiile de
reglementare pentru a determina eficacitatea cremelor de protectie solara pentru a proteja oamenii atat de
eritemul solar, cat si de potentialele efecte cancerigene cutanate legate de doze mari de UV.

SCOPUL STUDIULULI. Aceasta publicatie isi propune sa evalueze metodele de determinare a factorului de pro-
tectie care influenteaza eficacitatea produselor de protectie solara.

MATERIAL S| METODE. Bazele de date electronice: Medline, Cochrane, Embase si Springer au fost accesate fo-
losind . factor de protectie”, . protectie la pigmentare”. De asemenea, cautarea a fost efectuata prin utilizarea
revistelor farmaceutice si chimice tiparite.

REZULTATE. Produsele de protectie solara au un factor individual de protectie solara, valoare care este definita
ca raportul dintre doza minima de eritem pe pielea protejata cu protectie solara si doza minima de eritema pe
pielea neprotejata [1, 2, 3]. Factorul de protectie solara, prin definitie, este determinat in vivo ca cresterea tim-
pului de expunere necesar pentru a induce eritem, adica SPF 4 inseamna de patru ori mai mult pentru a induce
eritem. Cea mai comuna tehnica in vitro implica masurarea transmitantei spectrale la lungimi de unda UV de la
280 la 400 nm [3].

CONCLUZII. Testele in vivo sunt costisitoare si consumatoare de timp si nu sunt practice pentru evaluarea de
rutina a produsului. Cu toate acestea, exista inca multe intrebari atat cu privire la acuratetea stiintifica, cat sila
reproductibilitatea masuratorilor in vivo. In plus, testarea este potential periculoasa pentru subiecti, deci atat
etic, cat silegal.

Cuvinte cheie: factor de protectie solara, doza eritemica minima.
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INTRODUCTION. The measurement of sunscreens using an in vitro technique that correlates to in vivo measu-
rements has been proposed for many years. In vivo testing, where human volunteers are subjected to poten-
tially damaging and carcinogenic doses of ultraviolet radiation, has been the method of choice by regulatory
agencies for determining the efficacy of sunscreens to protect humans from both sunburn (solar erythema)
and potential skin cancers related to high UV doses.

THE AIM OF STUDY. This publication aims evaluating the methods of determining the Protection Factor that
influences the effectiveness of the sunscreens.

MATERIAL AND METHODS. Electronic databases: Medline, Cochrane, Embase and Springer were accessed using
.protection factor”, ,pigmentation protection”. Also, the search was conducted by using printed pharmaceuti-
cal and chemical journals.

RESULTS. Sunscreens have an individual sun protection factor, value that is defined as the ratio of the mini-
mal erythemal dose on sunscreen protected skin to the minimal erythemal dose on unprotected skin [1, 2, 3].
Solar protection factor by definition is determined in vivo as the increase in exposure time required to induce
erythema, i.e. SPF 4 means four times longer to induce erythema. The most common in vitro technique invol-
ves measuring the spectral transmittance at UV wavelengths from 280 to 400 nm [3].

CONCLUSIONS. The in vivo tests are costly and time-consuming which are not practical for routine product
evaluation. That being said, there are still many questions about both the scientific accuracy and reproducibi-
lity of in vivo measurements. In addition, the testing is potentially hazardous to subjects, so both ethical and
legal.

Keywords: solar protection factor, minimal erythemal dose.
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INTRODUCERE. Fierul (Fe) este un element esential al organismului, carenta caruia duce la numeroase dereglari,
inclusiv anemia. Preparatele fierului, care reprezintd compusii fierului cu ionii gluconat, sulfat, fumarat etc.,
sunt eficiente in tratamentul anemiei.
SCOPUL STUDIULUL. Ca obiectiv al cercetarii este determinarea fotometrica a Fe in comprimatele Sorbifer Du-
rules cu acidul sulfosalicilic in mediul bazic prin metoda graficului de etalonare.
MATERIAL SIMETODE. Comprimatele Sorbifer Durules, care contin 100 mg Fe (1) ca substanta activa, este obiect
de studiu. Determinarea fotometrica a fierului se bazeaza pe obtinerea in mediul bazic a anionului complex di-
sulfosalicilatul de fier (Ill) de culoare galbena [1]. in mediul bazic (9 < pH < 11,5) Fe (Il) din preparat se oxideaza
formand Fe (Il1), iar compusul lui cu acidul sulfosalicilic are absorbantd maxima la lungimea de undé 416 nm. Ab-
sorbantele solutiilor au fost masurate la fotoelectrocolorimetru KeK-2MTI folosind cuve cu grosimea stratului de
absorbtie 10 mm. Pentru determinarea fotometrica a Fe din sarea dubla (NH,),S0,-FeSO0,-6H,0 cu masa 0,17533
g a fost obtinuta solutia standard de Fe (1) cu concentratia 4,4762+10-* mol/|, ce corespunde continutului de Fe
(11) 0,05 mg/ml. Solutia de analizat a fost obtinuta prin maruntirea fina si dizolvarea comprimatului in apa disti-
lata si 10 ml solutie de acid sulfuric M.
REZULTATE. Absorbantele solutiilor standard, care contin de la 1 pana la 5 ml solutie de Fe (I1) 0,05 mg/ml, 5
ml solutie de acid sulfosalicilic de 10% si 5 ml solutie de amoniac de 10%, au fost masurate in comparatie cu
proba martor, care nu contine fier. In baza valorilor absorbantelor obtinute la lungimea de unda 400 nm pen-
tru 5 solutii ale fierului cu concentratia cunoscuta a fost construit graficul de etalonare. Ecuatia obtinuta este
y=0,084x+0,0166 cu R?=0,9995.Absorbantele masurate pentru 3 probe identice, obtinute din solutia initiala a
comprimatului, au permis determinarea concentratiei fierului in probele analizate, masa medie a Fe (I1) in solutia
initiala si abaterea standard. Astfel, comprimatul contine Fe (II) cu masa (98.63+0,73) mg.
CONCLUZII. Prin metoda graficului de etalonare a fost posibila determinarea continutului Fe () in comprimatele
Sorbifer Durules cu ajutorul compusului Fe (lll) cu acidul sulfosalicilic in mediul bazic.
Cuvinte cheie: determinarea fotometrica a disulfosalicilatului de Fe (lll) in mediu bazic, determinarea Fe prin
metoda curbei de etalonare.
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INTRODUCTION. Iron (Fe) is an essential element of the body, the deficiency of which leads to numerous disor-
ders, including anaemia. Iron supplements, representing compounds of iron with gluconate, sulfate, fumarate
ions, etc., are effective in the treatment of anaemia.

THE AIM OF STUDY. The objective of the study was the photometric determination of Fe in Sorbifer Durules
tablets with sulfosalicylic acid in the basic medium using the calibration curve.

MATERIAL AND METHODS. Sorbifer Durules tablets, containing 100 mg of Fe (lI) as an active substance, were
the object of study. The photometric determination of the iron is based on obtaining in the basic medium the
complex anion iron (l11) disulfosalicylate of yellow colour [1]. In the basic medium (9 < pH < 11.5) Fe (Il) from the
drug is oxidized to Fe (lll), and its compound with sulfosalicylic acid has maximum absorbance at the wavelen-
gth of 416 nm. The absorbances of the solutions were measured with the K®K-2MIM photoelectrocolorimeter,
using 10 mm path length cells. For the photometric determination of Fe from the double salt (NH,),SO,-FeSO -~
6H,0 with a mass of 017533 g, the standard solution of Fe (Il) was obtained with a concentration of 4.4762-10
mol/I, which corresponded to 0.05 mg/ml Fe (l). The solution to be analysed was obtained by finely grinding
and dissolving the tablet in distilled water and 10 ml of 1M sulfuric acid solution.

RESULTS. The absorbances of standard solutions, containing from 1 to 5 ml of 0.05 mg/ml Fe (lI) solution, 5
ml of 10% sulfosalicylic acid solution, and 5 ml of 10% ammonia solution, were measured with the reference
sample devoid of iron. Based on the absorbance values obtained at 400 nm wavelength for 5 iron solutions
with known concentration, the calibration curve was built. The resulting equation was y=0.084x+0.0166 with
R?=0.9995. The absorbances measured for 3 identical samples, obtained from the initial solution of the tablet,
allowed the determination of the iron concentration in the analysed samples, the average mass of Fe (ll) in
the initial solution and the standard deviation. Thus, the Sorbifer Durules tablet contains Fe (II) with a mass of
(98.63+0.73) mg.

CONCLUSIONS. Using the calibration curve, it was possible to determine the Fe (Il) content in Sorbifer Durules
tablets using the Fe (lll) compound with sulfosalicylic acid in the basic medium.

Keywords: photometric determination of Fe (l1l) disulfosalicylate in basic medium, determination of Fe using
calibration curve.
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INTRODUCERE. Psilocibina prezinta actiune agonista pe receptorii serotoninergici si dopaminergici. Psilocina si
psilocibina sunt agonisti serotoninergici 5HT2 si 5HT1. Psilocibina este psiho-activa datoritd asemanarii struc-
turale cu neuromediatorii serotonina si noradrenalina.

SCOPUL LUCRARIL. Cercetarea bibliografica a psilocibinei, din punct de vedere toxicocinetic si toxicodinamic,
un compus psihoactiv prezent in ciupercile psilocibiene, pentru a intelege modul in care aceasta substanta
interactioneaza cu organismul uman si induce efecte halucinogene.

MATERIAL SI METODE. Studiul a fost realizat, utilizdnd date cu caracter bibliografic bazate pe metodele de cer-
cetare cu aplicarea extractelor de psilocibina la organismul uman. Datele utilizate au fost extrase pe parcursul
studierii BIBLIOGRAFIEi stiintifice din Londra, SUA, Olanda, care au comparat eficienta psilocibinei si escitalo-
pramului in tratamentul depresiei [1].

REZULTATE. Oamenii de stiinta de la Departamentul de Psihiatrie din cadrul $colii de Medicina a Universitatii
Yale (SUA), au aratat ca o singura doza de psilocibind administrata la soareci stresati determina o crestere
imediata si de duratd a conexiunilor dintre neuroni. Reorganizarea structural a avut loc rapid, in 24 de ore, si a
persistat dupa o luna.

In plus, substanta a nivelat deficitul comportamental asociat stresului si a crescut activitatea neurotransmita-
torilor. Dupa cum s-a dovedit, psilocibina creste densitatea coloanelor dendritice-mici proeminente pe celulele
nervoase, care ajuta la transmiterea informatiilor intre neuroni. In acelasi timp, stresul cronic si depresia reduc
numarul acestor conexiuni neuronale [3].

In baza lucrarilor stiintifice a cercetatorilor din Londra, care au comparat eficienta psilocibinei si escitalopra-
mului in tratamentul depresiei s-a confirmat, ca psilocibina a fost chiar mai eficienta si a provocat mai putine
efecte adverse.

Psilocibina este rapid defosforilata la psilocina de catre enzimele din mucoasa intestinala. Derivatul glucurono
conjugat al psilocinei predomina in urina, cu toate ca acesta nu este pus in evidenta intotdeauna.

Oamenii de stiinta olandezi au afirmat, ca ciupercile psilocibine (halucinogene) au un efect pozitiv asupra crea-
tivitatii si empatiei umane. S- a dovedit ca psilocibina a modificat organizarea creierului; zone care in mod nor-
mal nu erau conectate au inceput sa functioneze sincronizat, ceea ce sugereaza ,ca drogul a stimulat activarea
unor conexiuni la distanta pe care, in mod normal, creierul nu le foloseste [2].

CONCLUZIL. in special, oamenii de stiint& au descoperit ca psilocibina datorita asemanarii structurale cu neuro-
mediatorii serotonina si noradrenalina. reduce simptomele depresiei la 80% dintre pacientii cu cancer incurabil.
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Introduction. Psilocybin exhibits agonist action on serotoninergic and dopamine receptors and psilocybin are
serotoninergic agonists 5HT2 and 5HT1. Psilocybin is psychoactive due to structural similarity with the neuro-
transmitter’s serotonin and noradrenaline.

THE AIM OF STUDY. Bibliographic research of psilocybin, toxicokinetically and toxicodynamically, a psychoac-
tive compound present in psilocybial fungi, to understand how this the substance interacts with the human
body and induces hallucinogenic effects.

MATERIAL AND METHODS. The study was conducted using bibliographic data based on research methods with
the application of extracts of psilocybin to the human body. The data used were extracted during the study of
scientific bibliography in London, USA, The Netherlands, which compared the effectiveness of psilocybin and
escitalopram in the treatment of depression [1].

RESULTS. Scientists from the Department of Psychiatry at the School of Medicine Yale University (USA) showed
that a single dose of psilocybin administered to mice stress causes an immediate and lasting increase in con-
nections between neurons. Reorganising structurally, it occurred rapidly within 24 hours and persisted after a
month

In addition, the substance leveled the behavioral deficit associated with stress and increased activity neuro-
transmitters. As it turned out, psilocybin increases the density of dendritic-small protrusions columns on nerve
cells, which help transmit information between neurons. At the same time, stress chronic and depression re-
duce the number of these neural connections. ,,Not only have | noticed a 10% increase in the number of neural
connections, they have it was on average about 10% higher, so stronger”, said Alex Kwan, professor assistant of
psychiatry and neuroscience [3].

Based on the scientific work of researchers in London who compared the effectiveness psilocybin and escita-
lopram in the treatment of depression was confirmed, as psilocybin was even more effective and caused less
adverse effects.

Psilocybin is rapidly defosphorylated to psilocin by enzymes in the intestinal mucosa. The conjugated glucuro-
nide derivative of psilocin predominates in the urine, although it is not put into the urine always obvious. Dutch
scientists have stated that psilocybin mushrooms (halucinogens) have an effect positive on human creativity
and empathy.

It has been shown that psilocybin has altered the organization of the brain; areas that normally do not they
were connected they started to work synchronized, which suggests cause the drug stimulated activation of
remote connections that the brain normally does not use [2].

CONCLUSIONS. In particular, scientists have found that psilocybin due to its structural similarity with the ne-
urotransmitters serotonin and noradrenaline, it reduces the symptoms of depression in 80% of patients with
incurable cancer.

BIBLIOGRAPHY
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(4): 357-364. 2002. doi:10.1080/13556210210000 2022.
05937. PMID 14578010. S2CID 12656091.
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Rezumat. in prezent, hepatitele virale cronice reprezinté o problema majord de sanatate publica in intreaga
lume, inclusiv si in Republica Moldova. Conform datelor statistice incidenta patologiilor respective precum si
rata de morbiditate si mortalitate a acestora indica valori ridicate atat la nivel national, cat si la nivel mondial.
Tratamentul hepatitelor virale cronice este unul complex si de lunga durata, scopul caruia este prevenirea,
stoparea, precum si inversarea progresiei leziunilor hepatice spre ciroza. Studiul analizei incidentei hepatitelor
virale cronice, precum si evaluarea situatiei epidemiologice curente in tara, indica un indice de importanta ma-
jora in Republica Moldova.

Cuvinte cheie: Hepatita virala cronica, incidenta, tratament.

Abstract. Currently, chronic viral hepatitis represents a major public health problem throughout the world,
including in the Republic of Moldova. According to statistical data, the incidence of the respective pathologies
as well as their morbidity and mortality rate indicate high values both nationally and worldwide. The treatment
of chronic viral hepatitis is a complex and long-lasting one whose purpose is to prevent, stop and reverse the
progression of liver damage to cirrhosis. The study of the analysis of the incidence of chronic viral hepatitis as
well as the evaluation of the current epidemiological situation in the country indicates an index of majorimpor-
tance in the Republic of Moldova.

Keywords: Chronic viral hepatitis, incidence, treatment.

INTRODUCERE sunt infectate cu hepatite virale C (HVC).
In ultimii ani la nivel global se atestd o Din cei peste 350 de milioane de purtatori
crestere majord a numarului de persoa- de hepatite virale B (HVB), aproximativ 17,5
ne ce suferd de patologii hepatice acute si milioane sunt infectati cu hepatita virala
cronice [1]. Conform ultimelor date statis- Delta antigen (HVD) [3, 4].
tice la nivel mondial circa 852 de milioane
de oameni suferd de boli hepatice cronice, ) sco_PULSTUDIULUI
rata mortalitatii fiind de aproximativ 2,3 mi- In acest studiu s-a propus ca scop ana-
lioane de decese pe an [2, 3]. Actualmente liza incidentei hepatitelor virale cronice in
hepatita reprezint3 una din cele mai grave Republica Moldova si determinarea parti-
probleme de s3natate ca urmare a ratei ridi- cularitatilor tratamentului medicamentos a
cate de morbiditate si mortalitate atat la ni- acestor maladii.
vel national, ca.t Si .Ia-nlvel m.ondlal. C?nfovrrr.w. MATERIAL S| METODE
datelor Organizatiei Mondiale a Sanatatii Analiza incidentei h titelor in R
(OMS) aproximativ 2 miliarde de persoane _Ahaliza Incidentel hepatitelor In Repu-
blica Moldova este realizata in baza datelor

sunt infectate cu hepatita viralda B (HVB), o ) ) X . .
P ( ) statistice emise de catre Agentia Nationala

358 de milioane sunt purtatoare cronice ale g .y .
acestei infectii, iar aproximativ 175 milioane pentru Santate Publica (ANSP), precum si
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date din diverse studii, iar pentru determi-
narea particularitatilor tratamentului he-
patitelor virale cronice s-au analizat proto-
coalele clinice nationale privind tratamentul
acestor maladiilor, aprobate de catre Minis-
terul Sanatatii [2, 3].

REZULTATE SI DISCUTII

Hepatitele virale cronice reprezinta o
problema de sanatate publica, ce se carac-
terizeaza printr-un nivel inalt de morbidita-
te si mortalitate. Analizand datele statistice
emise de catre ANSP cu privire la situatia
epidemiologica prin hepatitele virale B, C si
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D s-a constatat ca in Republica Moldova in-
cidenta acestora este unaridicata. Conform
datelor statistice, in anul 2020 in republica
au fost inregistrate 1422 cazuri de hepatite
virale, inclusiv 35 (2,4%) cazuri forme acute
si 1387 (97.5%) cazuri forme cronice, in anul
2021 1n republica au fost inregistrate 1888
cazuri de hepatite virale, inclusiv 45 (2,3%)
cazuri forme acute si 1843 (97,7%) cazuri
forme cronice, iar in anul 2022 au fost in-
registrate 1997 cazuri de hepatite virale, in-
clusiv 29 (1.4%) cazuri forme acute si 1969
(98.6%) cazuri forme cronice, tabelul 1[2].

Tabelul 1. Datele statistice privind numarul cazurilor de hepatita, perioada 2020-2022 [2]

Tipurile de hepatita Anul 2020 Anul 2021 Anul 2022
Cazuri de hepatite virale cronice 1387 (97.5%) 1843 (97,7%) 1969 (98,6%)
Cazuri de hepatite virale acute 35(2,4%) 45 (2,3%) 29 (1.4%)
Numarul total de cazuri 1422 1888 1997

Tn tabelul 2 sunt prezentate datele cu privire la incidenta hepatitelor virale in Republica
Moldova, la 100000 populatie, in perioada 2017-2022.

Tabelul 2. Incidenta prin hepatita virala B si C cronica, la 100 000 populatie, perioada 2017-2022 [2]

Incidenta formelor de hepatite
pentru anii 2017-2022 2017 2018 2019 2020 2021 2022
Total 1,02 0,99 0.85 0.37 11 0.88
Maturi 1,23 117 1,05 0.46 117 11
Incidenta prin hepatita —
viral3 B cronici cu Delta | Copii 013 0.26 - - 0.79 -
Antigen primar Urban | 097 1,35 0.97 0,49 14 0.7
Rural 1,06 0.69 0.74 0.28 0.84 0.98
Total 16,17 15,79 18,28 786 1,27 13,43
. . . Maturi 19.91 19.42 22,42 9.57 13,44 16,92
Incidenta prin hepatita
virala B cronica fara Copii 0.39 0,52 0.53 0.53 198 0,31
Delta Antigen primar Urban 18,24 17,98 18,33 7,39 12,99 15,17
Rural 14,41 13,93 18,24 8.26 9.79 19
Total 26,6 25,24 28,03 14,07 1913 33,01
Maturi 32,74 31,08 34,51 17,23 23,47 41,63
Incidenta prin hepatita | cgpjj 0,65 0,65 0.26 053 053 0,62
viral3 C cronica
Urban 38,58 41,86 4776 23,07 28,79 53,97
Rural 16,34 113 11,05 6,31 10,81 14,71
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Incidenta la 100000 populatie prin he-
patita virala B cronica fara Delta antigen
a constituit in mun. Chisinau -13,51 ca-
zuri; mun. Balti -6,10 si in raioanele: Leo-
va -83,01; Orhei -82,94; Cimislia -81,80;
Floresti -49,79; Taraclia -45,97; lalove-
ni -30,41; Hincesti -20,93; Cahul -20,41;
Vulcanesti -20,39; Glodeni -15,57; Stra-
seni -0,52; Causeni -8,90; Drochia -6,20;
Briceni -3,63; Donduseni -3,00; Ocni-
ta -2,41; Stefan-Voda -2,01 si Edinet -1,66
cazuri de imbolnaviri.

Prin hepatita virala C cronica incidenta la
100 000 populatie a constituitin mun. Chisi-
nau - 3,40 cazuri; mun. Balti -20,34 cazuri
siin raioanele: Orhei - 67,31; Floresti - 49,79;
Drochia -38,78; laloveni -35,70; Cause-
ni —32,65; Taraclia - 30,65; Briceni -25,39;
Cahul -22,81;  Straseni-18,04; Cimis-
lia -17,563; Leova-1718; Falesti-14,30;
Vulcanesti -12,24; Basarabeasca -5,92;
Edinet -3,33; Glodeni -2,22; Stefan-Vo-
da -2,01; Criuleni-170 si Ceadir-Lun-
ga -1,52 cazuri.

Incidenta prin hepatita virala B fara Del-
ta antigen, hepatita virala B cu Delta anti-
gen si hepatita viralad C a formelor cronice la
100000 populatie a constituit:

* prin hepatita virala B cronica
fara Delta antigen-13,43 cazuri
(a. 2021-1.27), inclusiv: la ma-

turi -16,92 (a. 2021-13,44), la co-
pii —0,31 (a. 2021 -1,98), in localitatile
urbane -15,17 (a. 2021 -12,99) si rura-
le -11,90 (a. 2021 -9,79);

* prin hepatita viralda B cu Delta anti-
gen -0,88 cazuri (a. 2021 -11), inclu-
siv: la maturi -1,11(a. 2021 -1,17), in lo-
calitatile urbane -0,77 (a. 2021 -1,40)
sirurale -0,98 (a. 2021 -0,84);

* prin hepatita virala C cronica -33,01
cazuri (a. 2021-1913), inclusiv: la
maturi -41,63 (a. 2021 -23,47), la co-
pii - 0,62 (a. 2021 -0,53), in localitatile
urbane -53,97 (a. 2021 -28,79) si ru-
rale -14,71 (a. 2021 -10,81) (Tabelul 2).

Conform datelor unor studii, indicatorii

de morbiditate al patologiilor respective, in

perioada anilor 2000-2020, au fost in con-
tinud crestere. De asemenea este impor-
tant de mentionat ca prevalenta hepatitelor
virale cronice in perioada examinata a cres-
cut de aproximativ 2 ori, de la aproximativ
1080 cazuriin anul 2000 pana la aproxima-
tiv 2100 cazuriin 2019, cu o usoara scadere
inanul 2020, datorita reducerii diagnostica-
rii cazurilor in perioada respectiva din cauza
pandemiei COVID-19. Majorarea prevalentei
hepatitelor virale cronice a dus ca rezultat
la marirea semnificativa a numarului cazu-
rilor de ciroza hepatica si cancer hepatic.

Indicatorii de morbiditate al hepatitelor
virale cronice indica valori ridicate, iar in
figura 1 este prezentata dinamica morbidi-
tatii prin hepatite virale cronice B, C si D in
Republica Moldova, la 100000 populatie, in
perioada anilor 2011-2022. Analizand grafi-
cul dat se constata ca in formele cronice,
indicele morbiditatii prin hepatita virala B
cronica cu Delta antigen primar depistata
s-a redus de la 1,39 cazuri la 100 mii popu-
latie Tn anul 2011 péana la 0,87 cazuri in anul
2022, prin hepatita virala B cronica fara Del-
ta antigen primar depistata de la 17,16 ca-
zuri pana la 13,21 cazuri, prin AgHBs primar
depistata de la 91,54 cazurila 100 mii de po-
pulatie in anul 2011 la 15,96 in anul 2022 si
s-a majorat in hepatita virala C cronica dela
17,18 cazuri pana la 32,47 cazuri.

100,00 1 9754 —o— Hepatita virala B cronica cu Delta antigen primar depistata
Hepatita virala B cronica fara Delta antigen primar depistata
Hepatita virala C cronica primar depistata

Purtatori ai AgHBs primar depistati

3247
17,18 - 1596

e : : ‘ ‘ ‘ : ‘ : g

0,00 +

2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017
2018
2019
2020
2021
2022

Figura 1. Dinamica morbiditatii prin hepatite vira-
le cronice B, C, D, perioada 2011-2022 [2]

Determinarea particularitatilor trata-
mentului hepatitelor in Republica Moldova
a fost realizata in baza protocoalelor clini-
ce nationale (PCN-23, PCN-24, PCN-57), in
functie de tipul acestora.

Rata de dezvoltare a infectiei cronice cu
hepatita virala B este invers legata de var-
sta la dobandirea infectiei, care apare la
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aproximativ 80-90% dintre sugarii infec-
tati perinatal, 30-50% dintre copiii infec-
tati Tnainte de varsta 6 ani si la mai putin
de 5% din infectiile care apar in alt mod la
adulti sanatosi. Riscul de progresie este
variabil si este afectat de raspunsul imun
al gazdei. Persoanele infectate cronic sunt
la un nivel ridicat de risc al aparitiei cirozei
hepatice si a carcinomului hepatocelular.
Conform protocoalelor clinice nationale
tratamentul hepatitei virale B se realizea-
za prin terapie antivirala individualizata cu
Peginterferonum alfa-2a, Peglnterfero-
num alfa-2b sau analogii nucleoti(zi)dici,
scopul tratamentului fiind prevenirea, sto-
parea, precum siinversarea progresiei lezi-
unilor hepatice spre ciroza, prevenirea de-
compensarii cirozei hepatice si dezvoltarii
carcinomului hepatocelular cat si controlul
replicarii virale a HVB sau HVD [3].

Infectia cu virusul hepatitei C este au-
to-limitata de la 15% pana la 50% dintre
pacienti. intr-o revizuire a infectiei cu vi-
rusul hepatitei C, s-a raportat ca infectia
cronica s-a dezvoltat la 70-80% dintre
pacienti. Ciroza se dezvolta in termen de
20 de ani de la debutul bolii la 20% dintre
persoanele cu infectie cronica. Tratamen-
tul hepatitei virale C se realizeaza prin ad-
ministrarea medicamentelor antivirale cu
actiune directa printre care se enumera:
Sofosbuvir (inhibitor al polimerazei NS5B),
Velpatasvir (inhibitori NS5A), Glecapevir
(NS3/4A (proteaza) inhibitori), Pibrensta-
vir (inhibitori NS5A), Voxilaprevir (NS3/4A
(proteaza) inhibitori) [4].

Tratamentul de electie a hepatitei vira-
le D este cel antiviral, care trebuie initiat
dupa 4 saptamani de la debutul maladiei,
prin administrarea Peginterferonului al-
fa-2a, in doza de 180 mcg per saptamana
sau Peginterferon alfa-2b, in doza de 1.5
mcg kg/saptdmana subcutanat ori intra-
muscular. Interferon alfa se administreaza
10 MU zilnic prima luna, apoi 10 MU/3 ori/
saptamana. Terapia conventionala va fi in-
dicatain cazurile contraindicatiilor la trata-
mentul antiviral siin cazul imposibilitatii de

REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

realizare al acestui tratament. De aseme-
nea in tratamentul formelor trenante ale
hepatitelor se recomanda administrarea
de: hepatoprotectoare (Silimarina, Inosina,
Ademetionina, Acidul ursodezoxicolic, He-
patofalk, Esentiale, Aspartat de ornitina),
antioxidante (Aspartat de arginina, Spiru-
lina, Acid ascorbic, Tocoferolacetat), imu-
nomodulatoare (Pacoverind), coleretice
(Choliver, Cholagol), enzime (Festal, Mezim
forte, Pancreatind), multivitamine (Tri-V-
plus), imunostimulatoare (Acid malic, Ci-
cloferon) [5, 6, 7].

CONCLUZzII

Analizand datele statistice emise de ca-
tre ANSP din Republica Moldova, se rele-
va ca hepatita virala cronica reprezinta in
continuare o problema majora a sistemu-
lui de sanatate. Astfel, tratamentul pato-
logiilor respective este unul complex, ce
contribuie esential la prevenirea, stoparea,
precum si inversarea progresiei leziunilor
hepatice spre ciroza. Exemplul multortaria
aratat ca, aplicarea unor astfel de progra-
me de combatere joaca un rol important in
micsorarea incidentei patologiilor date cu
un avantaj economic major, reiesind din
faptul ca investitiile alocate in masurile
de prevenire sunt cu mult mai mici decat
cheltuielile pentru tratament.

Cuvinte cheie: hepatita virala cronica,
incidenta, tratament.
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INTRODUCERE. Persoanele de peste 50 de ani pot avea nevoie de mai multe vitamine si minerale decat adultii. Vi-
taminele si mineralele sustin multe functiiimportante in corpul varstnicului, inclusiv reducerea inflamatiei, profi-
laxia pierderii memoriei, profilaxia osteoporozei si mentinerea vederii. De aceea, este important ca persoanele in
varsta sa isi asigure cantitatea potrivita de vitamine si minerale in fiecare zi. Evaluand caracteristicile si nevoile
nutritionale ale pacientilor, farmacistii pot face recomandari adecvate cu privire la suplimentele mono-vitamine
si multi-vitamine si minerale pentru a ajuta pacientii sa reduca lipsa de vitamine si minerale.

SCOPUL STUDIULUI. Evaluarea atitudinii farmacistilor privind utilizarea vitaminelor si mineralelor de catre varst-
nici pentru a elabora algoritmul de consiliere in selectarea produselor cu continut de vitamine si minerale ajustat
la nevoile varstnicului.

MATERIAL SI METODE. Sondajul este instrumentul principal al cercetarii date. S-au folosit 8 intrebari de tip in-
chis, care sa descrie conditiile actuale de recomandare a suplimentelor alimentare persoanelor in etate. Au fost
colectate raspunsuri de la 200 de respondenti farmacisti, ce activeaza in retele de farmacii, precum Felicia,
Farmacia Familiei, Hippocrates si Orient.

REZULTATE. Studiul temei propuse catre cercetare a oferit un substrat informational suficient pentru a evalua
atitudinea farmacistilor privind utilizarea vitaminelor si mineralelor de catre varstnici si a fost elaborat algorit-
mul de consiliere in selectarea produselor cu continut de vitamine si minerale ajustat la nevoile varstnicului.
Au fost chestionati 200 de farmacisti pentru a evalua atitudinea acestora privind utilizarea medicamentelor si
suplimentelor alimentare cu continut de vitamine si minerale la varstnici. S-a constatat ca varstnicii practica
automedicatia necontrolata (85,5%) si solicita suplimente cu continut de vitamine si minerale, din motivul pre-
ocuparii pentru abordari de prevenire si profilaxie ale diferitor afectiuni specifice varstei inaintate (71,5%). Per-
soanele geriatrice (59.9%) adreseaza diverse intrebari in ceea ce tine interesul de a intelege mai bine beneficiile
sau posibilele riscuri asociate cu vitaminele si mineralele, iar farmacistii reprezinta surse de incredere pentru a

nicii opteaza sa utilizeze vitamine si minerale in scopuri terapeutice, ceea ce le ofera o imbunatatire a starii de
sanatate, reducerea simptomelor si prevenirea recurentei bolilor.

CONCLUZII. Rezultatele obtinute indica ca farmacistii trebuie sa fie constienti si sa discute despre medicamen-
tele si suplimentele alimentare ce au in componenta sa vitamine si minerale pentru a exclude dezinformarea ca-
tegoriei de pacientiin etate. Prin implicarea activa in educatia privind medicamentele si suplimentele alimentare
ce au in componenta sa vitamine si minerale, farmacistul contribuie la imbunatatirea calitatii vietii varstnicilor,
promovand o abordare sanatoasa si echilibrata in utilizarea acestora.

Cuvinte cheie: vitamine, minerale, pacient in etate, farmacist comunitar, doza recomandata
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INTRODUCTION. People over 50 may need more vitamins and minerals than adults. Vitamins and minerals
support many important functions in the elderly body, including reducing inflammation, prevention of memory
loss, osteoporosis prophylaxis and maintaining vision. That's why older people need to get the right amount of
vitamins and minerals every day. By assessing patients’ nutritional characteristics and needs, pharmacists can
offer appropriate recommendations regarding mono-vitamin, multi-vitamin, and mineral supplements to help
patients reduce vitamin and mineral deficiencies.

THE AIM OF STUDY. Evaluation of pharmacists’ attitudes regarding the use of vitamins and minerals by the el-
derly to develop the counseling algorithm in the selection of products with vitamin and mineral content adjus-
ted to the needs of the elderly.

MATERIAL AND METHODS. The survey is the main tool of the given research. 8 closed-ended questions were
used to describe the current conditions for recommending dietary supplements to the elderly. Answers were
collected from 200 pharmacist respondents, active in pharmacy networks, such as Felicia, Farmacia Familiei,
Hippocrates, and Orient.

RESULTS. The study of the theme proposed to the research provided a sufficient informational substrate to
evaluate the attitude of pharmacists regarding the use of vitamins and minerals by the elderly, and a counse-
ling algorithm was established in the selection of products with vitamin and mineral content adjusted to the
needs of the elderly. 200 pharmacists were surveyed to assess their attitudes towards the use of medicines
and dietary supplements containing vitamins and minerals in the elderly. It was found that the elderly practiced
uncontrolled self-medication (85.5%) and requested supplements containing vitamins and minerals, due to the
concern for prevention and prophylaxis approaches of various ailments specific to old age (71.5%). Geriatrics
(59.9%) also provide various questions regarding the interest in better understanding the benefits or possible
risks associated with vitamins and minerals, and pharmacists are trusted sources to provide advice and infor-
mation, contributing to an effective and safe in context of their health care. The elderly choose to use vitamins
and minerals for therapeutic purposes, which provides them with an improvement in health status, reduction
of symptoms and prevention of disease recurrence.

CONCLUSIONS. The obtained results indicate that pharmacists must be aware of and discuss about medicines
and food supplements that contain vitamins and minerals to exclude misinformation of the elderly patient
category. By being actively involved in education regarding medicines and food supplements that contain vi-
tamins and minerals, the pharmacist contributes to improving the quality of life of the elderly, promoting a
healthy and balanced approach to their use.

Keywords: vitamins, minerals, elderly patient, community pharmacist, recommended dose.
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INTRODUCERE. Una din cele mai importante componente ale sistemului de securitate farmaceutica a Republicii
Moldova este asigurarea intregului sortiment de medicamente si alte produse de uz medical pentru nevoile
medicale a cetatenilor. Cercetarile demonstreaza ca nici o tara din lume nu produce toate medicamentele ne-
cesare in prevenirea si tratamentul maladiilor cunoscute. Totodata tendinta de asi dezvolta propria industrie
farmaceutica este ascendenta. Perioada pandemiilor impulsioneaza aceasta tendinta, conturata in urmatoa-
rele obiective: prevenirea disparitiei medicamentelor necesare sistemului de sdnatate pe piata farmaceutica;
garantarea accesului populatiei la medicamente vitale si esentiale; cresterea economica prin dezvoltarea in-
dustriei farmaceutice, fiind una din cele mai rentabile ramuri; sustenabilitatea invatdmantului farmaceutic la
acest capitol; crearea locurilor de munca etc.

Scopul studiului. In temeiul analizei literaturii de specialitate si evaluarii volumului si sortimentului de medi-
camente produse in Republica Moldova a reitera importanta producerii de medicamente, pentru fortificarea
securitatii farmaceutice.

MATERIAL S| METODE. Studiul se axeaza pe analiza literaturii de specialitate, a actelor legislativ-normative si
a perspectivelor strategice de dezvoltare. Materialele supuse cercetarii reprezinta extrasul din Nomenclatorul
de Stat al medicamentelor, la data de 29.12.2023, Lista medicamentelor OTC actualizata la 16.10.2023, Lista
Nationald a Medicamentelor Esentiale aprobata prin ordinul Ministrului Sanatatii [1].

REZULTATE. Din anul 1939 (de la fondarea primei uzine farmaceutice ,Farmaco” [2]) numarul intreprinderilor de
producere a medicamentelor a evaluat ascendent, respectiv: in 2005 - 36, in 2010 - 27, in 2023 -9 (care deja
detin certificat GMP [3]). Numarul medicamentelor fabricate de catre producatorii autohtoni a variat de la 497
denumiriin 2006, pana la 6171n 2023. La data de 29.12.2023 Nomenclatorul de Stat al medicamentelor a inclus
circa 6100 denumiri comerciale, reprezentate de diverse forme farmaceutice, doze si variatii de ambalaj. Doar
617 dintre ele sau 10,11% sunt fabricate la fabricile producatoare autohtone. Comparativ cu anul 2020 se atesta
o crestere de doar 0,5%. Din totalul de 1487 medicamente OTC autorizate in RM la 01.01.2023, doar 179 sunt
de origine autohtona. Comparativ cu anul 2010 numarul de medicamente OTC fabricate in RM s-a micsorat cu
11.65%. Din volumul total al pietei farmaceutice producatorii autohtoni detin doar 9%. Rolul deosebit in dezvol-
tarea industriei medicamentului in vederea asigurarii securitatii farmaceutice, este bine evidentiat in Strategia
Farmaceutica pentru Europa, in compartimentul al Ill-lea al Strategiei -, Sprijinirea unei industrii farmaceutice
europene competitive si inovatoare”. Acest obiectiv se realizeaza astazi in tarile europene prin instituirea unui
mediu fertil pentru industria farmaceutica; facilitarea inovarii si transformarii digitale; crearea unui sistem solid
si flexibil de reglementare si control [4].

CONCLUZIE. Tinand cont de Strategia Farmaceutica pentru Europa si avand in vedere statutul de tara candida-
ta in UE, precum si vectorul european de dezvoltare, este extrem de necesar ca RM sa tina cont de importanta
dezvoltarii industriei medicamentului in asigurarea securitatii farmaceutice si prevenirea la timp a penuriei de
medicamente pentru sistemul de sanatate.

Cuvinte cheie: securitate farmaceutica, producerea autohtona de medicamente, piata farmaceutica.
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INTRODUCTION. One of the most important components of the pharmaceutical security system of the Republic
of Moldova is the provision of the entire assortment of medicines and other medical products for the medical
needs of citizens. Research shows that no country in the world produces all the drugs needed in the prevention
and treatment of known diseases. At the same time, the tendency to develop one’s own pharmaceutical indus-
try isincreasing. The period of pandemics drives this trend, outlined in the following objectives: preventing the
disappearance of medicines necessary for the health system on the pharmaceutical market; guaranteeing the
population’s access to vital and essential medicines; economic growth through the development of the phar-
maceutical industry, being one of the most profitable branches; the sustainability of pharmaceutical education
in this chapter; job creation etc.

THE AIM OF STUDY. Based on the analysis of the specialized literature and the evaluation of the volume and
assortment of medicines produced in the Republic of Moldova, to reiterate the importance of the production of
medicines, for the strengthening of pharmaceutical security.

MATERIAL AND METHODS. The study focuses on the analysis of specialized literature, legislative-normative
acts and strategic development perspectives. The materials subject to research represent the extract from
the State Nomenclature of medicines, on 29.12.2023, the List of OTC medicines updated on 16.10.2023, the
National List of Essential Medicines approved by order of the Minister of Health [1].

RESULTS. Since 1939 (since the foundation of the first pharmaceutical factory ,Farmaco” [2]) the number of
drug production enterprises has increased, respectively: in 2005 - 36, in 2010 - 27, in 2023 -9 (which already
hold a GMP certificate [3]). The number of medicines manufactured by local manufacturers varied from 497
names in 2006 to 617 in 2023. On 29.12.2023 the State Nomenclature of Medicines included about 6100 trade
names, represented by various pharmaceutical forms, doses and variations of packaging. Only 617 of them, or
10.11%, are manufactured at domestic manufacturing plants. Compared to 2020, there is an increase of only
0.5%. Of the total of 1487 OTC medicines authorized in the Republic of Moldova on 01.01.2023, only 179 are of
domestic origin. Compared to 2010, the number of OTC medicines manufactured in the Republic of Moldova
decreased by 11.65%. Of the total volume of the pharmaceutical market, domestic producers hold only 9%. The
special role in the development of the drug industry to ensure pharmaceutical safety is well highlighted in the
Pharmaceutical Strategy for Europe, in the third compartment of the Strategy - “Supporting a competitive
and innovative European pharmaceutical industry”. This objective is achieved today in European countries by
establishing a fertile environment for the pharmaceutical industry; facilitating innovation and digital transfor-
mation; creating a solid and flexible regulatory and control system [4].

Conclusions. Taking into account the Pharmaceutical Strategy for Europe and taking into account the status
of a candidate country in the EU, as well as the European development vector, it is extremely necessary for the
Republic of Moldova to take into account the importance of the development of the pharmaceutical industry
in ensuring pharmaceutical safety and timely prevention of drug shortages medicines for the health system.
Keywords: pharmaceutical security, domestic production of medicines, pharmaceutical market.
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INTRODUCERE. Aplicarea Regulilor de buna practica de fabricatie (GMP) reprezintd cea mai importanta parte a
sistemului de asigurare a calitatii medicamentelor. Implementarea GMP in Republica Moldova (RM) a impus pro-
ducatorii autohtoni la respectarea unui set de cerinte, standarde, tehnologii performante, ce asigura calitatea
produsului medicamentos finit conform standardelor internationale.

SCOPUL STUDIULUI. Evaluarea in timp a producatorilor autohtoni de medicamente si impactul implementarii
GMP asupra activitatii de fabricare a produselor farmaceutice.

MATERIAL SI METODE. Materialele cercetarii includ: acte legislativ-normative ce reglementeaza activitatea far-
maceutica, registre de stat ale medicamentelor, date statistice oferite de producatorii autohtoni.

REZULTATE. Actualmente circa 80% din productia mondiala de medicamente este concentrata in Statele Unite
ale Americii, Elvetia, Germania, Marea Britanie, Japonia, Canada, Danemarca, Franta. in RM producerea me-
dicamentelor, punerea acestora pe piata, precum si conditiile si masurile pentru asigurarea calitatii sunt re-
glementate de un sir de acte legislative si normative. Implementarea. in RM GMP au fost aprobate prin Or-
dinul Ministerului Sanatatii al RM nr. 309 din 26.03.2013 ,Cu privire la aprobarea Regulilor de Buna Practica
de Fabricatie a Medicamentelor (GMP) de uz uman”. Industria farmaceutica nationald a mostenit din epoca
sovietica o singura intreprindere farmaceutica - .Farmaco” S.A. In perioada a.a. 1991-2013 in RM activau 28
producatori autohtoni de medicamente. O crestere semnificativa a numarului de fabrici farmaceutice a fost
in a.a. 2003-2006, ajungand la 33. Implementarea GMP in RM a dus la micsorarea semnificativa a numarului
de intreprinderi farmaceutice producatoare. La data de 22.12.2023 erau certificati in corespunzatori GMP opt
fabricanti autohtoni de medicamente: SOPHARMACY MC SRL, Intreprinderea cu capital strdin Eurofarmaco
S.A., SC Flumed-Farm SRL, Farmaprim SRL, ElaDum Pharma SRL, MC Pharmaceuticals SRL, Biotehnos Prod
SRL, SC Balkan Pharmaceuticals SRL. Pentru implementarea standardelor GMP cu succes, in afara de existenta
unei baze materiale corespunzatoare, este necesar si de prezenta personalului specializat calificat, capabil sa
implementeze si sa asigure respectarea intregului complex de prevederi speciale ale GMP. Dificultatile eviden-
tiate in Republica Moldova privind implementarea GMP au fost: cele de ordin economico-financiar, de instruire
a personalului, de autorizare a medicamentelor si de intretinere a spatiilor intreprinderii.

CONCLUZII. Prin prisma aplicarii si respectarii GMP sistemul farmaceutic al RM se aliniaza la standardele inter-
nationale, iar piata farmaceutica este asiguratd de medicamente calitative. intreprinderile farmaceutice au-
tohtone tind la modernizarea si respectarea standardelor internationale, astfel asigurand populatia cu medi-
camente sigure si calitative.

Cuvinte cheie: reguli de buna practica de fabricatie, producator de medicamente autohton, reglementare, ca-
litatea medicamentului.
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INTRODUCTION. The application of Good Manufacturing Practice (GMP) is the most important part of the drug
quality assurance system. The implementation of GMP in the Republic of Moldova (RM) required domestic ma-
nufacturers to comply with a set of requirements, standards, high-performance technologies, which ensure
the quality of the finished medicinal product according to international standards.

THE AIM OF STUDY. Time evaluation of domestic drug manufacturers and the impact of GMP implementation on
pharmaceutical manufacturing activity.

MATERIAL AND METHODS. The research materials include: legislative-normative acts that regulate pharmace-
utical activity, state registers of medicines, statistical data provided by local manufacturers.

RESULTS. Currently, about 80% of the world production of medicines is concentrated in the United States of
America, Switzerland, Germany, Great Britain, Japan, Canada, Denmark, France. In the Republic of Moldova, the
production of medicines, their placing on the market, as well as the conditions and measures for quality assu-
rance are regulated by a series of legislative and normative acts. Implementation. In the Republic of Moldova
GMP were approved by Order of the Ministry of Health of the Republic of Moldova no. 309 of 26.03.2013 ..Re-
garding the approval of the Rules of Good Manufacturing Practice (GMP) for Medicines for human use”. The na-
tional pharmaceutical industry inherited from the Soviet era only one pharmaceutical enterprise -.,Farmaco”
S.A. During the a.y. 1991-2013 in the Republic of Moldova, 28 local drug manufacturers were active. A significant
increase in the number of pharmaceutical factories was in a.y. 2003-2006, reaching 33. The implementation
of GMP in the Republic of Moldova led to a significant decrease in the number of manufacturing pharmaceu-
tical enterprises. On 22.12.2023, eight domestic drug manufacturers were certified in the corresponding GMP:
SOPHARMACY MC SRL, The enterprise with foreign capital Eurofarmaco S.A., SC Flumed-Farm SRL, Farmaprim
LLC, ElaDum Pharma SRL, MC Pharmaceuticals LLC, Biotehnos Prod LLC, CS Balkan Pharmaceuticals LLC. For
the successful implementation of GMP standards, apart from the existence of an appropriate material base, the
presence of qualified specialized personnel is also necessary, able to implement and ensure compliance with
the entire complex of special provisions of GMP. The difficulties highlighted in the Republic of Moldova regar-
ding the implementation of GMP were: those of an economic-financial nature, staff training, drug authorization
and maintenance of the company’s premises.

CONCLUSIONS. Through the application and compliance of GMP, the pharmaceutical system of the Republic of
Moldova aligns with international standards, and the pharmaceutical market is ensured with quality drugs. Do-
mestic pharmaceutical companies tend to modernize and comply with international standards, thus providing
the population with safe and quality medicines.

Keywords: good manufacturing practice rules, domestic drug manufacturer, regulation, drug quality.
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INTRODUCERE. Unul din factorii critici in depozitarea conforma a medicamentelor este temperatura, care direct
influenteaza calitatea si eficacitatea acestora. Devierea temperaturii fatéd de cea recomandata conditioneaza
alterarea medicamentelor, astfel ele devin inutilizabile pe parcursul termenului lor de valabilitate declarat si,
de regul3, se atestd diminuarea eficacitatii si manifesta actiune nociva asupra organismului. In acest context
asigurarea pastrarii medicamentelor la conditii optime de temperatura recomandata este esentiala pentru asi-
gurarea calitatii, eficacitatii si sigurantei acestora.

SCOPUL STUDIULUI. Analiza comparativa a legislatiei cu privire la conditiile de pastrare si depozitare a me-
dicamentelor in Republica Moldova si Germania cu identificarea diferentelor cheie, asemanarile si domeniile
potentiale de imbunatatire a cadrului legislativ.

MATERIAL $I METODE. Analiza actelor legislative, directivelor UE si ghidurilor nationale si internationale privind
distributia si depozitarea medicamentelor in ambele tari, completate cu articole si rapoarte academice: Legea
germana a medicamentelor (Arzneimittelgesetz-AMG), Legea produselor farmaceutice (Pharmazeutische Ge-
setz-PharmG), ghiduri privind bunele practice de distributie (GDP) emise de Institutul Federal pentru Medica-
mente si Dispozitive Medicale (BfArM) si Agentia Europeana pentru Medicamente (EMA), ordinul MSRM nr. 28
din 16.01.2006 cu privire la pastrarea medicamentelor, produselor parafarmaceutice si articolelor cu destinatie
medicala.

REZULTATE. in Republica Moldova ordinul Ministerului Sanatatii nr. 28 din 16.01.2006 reglementeaza si impune
cerinte specifice de depozitare pentru pastrarea medicamentelor termolabile ce trebuie protejate de actiu-
nea temperaturilor inalte: la temperatura camerei -15-25°C; la loc racoros - 8-15°C; rece - 2-8°C. in Germa-
nia principalele documente care reglementeaza procesul si organizare a pastrarii medicamentelor este Legea
germana a medicamentelor (Arzneimittelgesetz-AMG) si Legea produselor farmaceutice (Pharmazeutische
Gesetz-PharmG). Fiind membra a Uniunii Europene, Germania specifica ca depozitarea si distributia medica-
mentelor se face in conformitate cu directivele si ghidurile europene, ca de exemplu directiva 2001/83/EC a
Parlamentului UE si a Consiliului din 06.11.2001 privind codul comunitar privind medicamentele de uz uman si
ghidul cu privire la conditiile de pastrare a substantelor active din 19.11.2007 a Agentiei Europene a Medicamen-
tului, in care se indica temperatura de depozitare egala cu 25°C/60% RH pastrate in conditii accelerate sau,
dupa caz, intermediare si bazate pe cinetica medie a zonei relevante pentru UE, incluzand variatiile anuale, adi-
ca temperaturi mai scazute si mai ridicate in timpul iernii si verii, si ghidul privind testarea de stabilitate a sub-
stantelor active existente si produse finale aferente din 17.12.2003, care stipuleaza pastrarea medicamentelor
stabile la 25°C * 2°C/60% RH, care necesita de a fi pastrate la frigider la temperatura 5°C + 3°C, care necesita
de a fi pastrate in ghetérie -20°C + 5°C.

CONCLUZIE. Analiza comparativa evidentiaza diferente intre prevederile legislative din Republica Moldova si
Germania privind distributia si depozitarea medicamentelor. Actualizarea standardelor privind regimul de pas-
trare este esentiala pentru asigurarea sistemului de sanatate cu medicamente sigure si eficiente.

Cuvinte cheie: Distributie, medicamente, conditii de pastrare, legislatie farmaceutica, reglementare farmace-
utica.
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INTRODUCTION. One of the critical factors in the compliant storage of medicines is temperature, which directly
influences their quality and effectiveness. The deviation of the temperature from the recommended one condi-
tions the alteration of the medicines, thus they become unusable during their declared validity period and, as a
rule, the effectiveness is reduced and thy can manifest a harmful effect on the body. In this context, ensuring
the preservation of medicines at optimal conditions of the recommended temperature is essential for ensuring
their quality, effectiveness and safety.

THE AIM OF STUDY. Comparative analysis of the legislation regarding the conditions for keeping and storing
medicines in the Republic of Moldova and Germany with the identification of key differences, similarities and
potential areas for improvement of the legislative framework.

MATERIAL AND METHODS. Analysis of legislation, EU directives and national and international guidelines on the
distribution and storage of medicines in both countries, supplemented by articles and academic reports: Ger-
man Medicines Act (Arzneimittelgesetz-AMG), Pharmaceutical Products Act (Pharmazeutische Gesetz-Phar-
mG) , guidelines on good distribution practices (GDP) issued by the Federal Institute for Medicines and Medical
Devices (BfArM) and the European Medicines Agency (EMA), MSRM order no. 28 of 16.01.2006 regarding the
storage of medicines, parapharmaceutical products and medical articles.

RESULTS. In the Republic of Moldova of the Ministry of Health order no. 28 of 16.01.2006 regulates and imposes
specific storage requirements for keeping thermolabile drags that must be protected from the action of high
temperatures: at room temperature - 15-25°C; in a cool place - 8-15°C; cold -2-8°C. In Germany the main do-
cuments that regulate the process and organization of the storage of medicines are the German Medicines Act
(Arzneimittelgesetz-AMG) and the Pharmaceutical Products Act (Pharmazeutische Gesetz-PharmG). Being a
member of the European Union, Germany indicates that the storage and distribution of medicines is done in
accordance with European directives and guidelines, such as Directive 2001/83/EC of the EU Parliament and
of the Council of 06.11.2001 on the Community code on medicinal products for human use and the guidance on
storage conditions for active substances of 19.11.2007 of the European Medicines Agency, which indicates the
storage temperature as 25°C/60% RH supported by accelerated or, where appropriate, intermediate and kine-
tic-based conditions average of the relevant area for the EU, including annual variations, i.e. lower and higher
temperatures in winter and summer, and the guidance on stability testing of existing active substances and
related end products of 17.12.2003, which presents the storage of stable drags at 25°C + 2°C/60% RH, which
requires to be stored in a refrigerator at 5°C * 3°C, which requires to be stored in a freezer -20°C * 5°C.
CONCLUSIONS. The comparative analysis highlights differences between the legislative provisions of the Re-
public of Moldova and Germany regarding the distribution and storage of medicines. Updating shelf life stan-
dards is essential to ensure the healthcare system has safe and effective medicines.

Keywords: Distribution, drugs, storage conditions, pharmaceutical legislation, pharmaceutical regulation.
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CONSILIEREA VARSTNICILOR PRIVIND PROMOVAREA MODULUI SANATOS
DE VIATA IN FARMACIA COMUNITARA
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INTRODUCERE. Farmacistul este o resursa de informatii nu doar despre medicamente, dar si despre stilul de
viata, facilitand si contribuind la constientizarea anumitor comportamente ce tin de asigurarea unei vieti sa-
natoase la varstnici. Farmacistii recomanda vizitatorilor farmaciei comunitare sa practice deprinderi sanatoase
de-alungul vietii, indiferent de scopul vizitei, renunténd la fumat, sedentarism, consumul de alcool si adaptand
o dieta echilibrata, activitate fizica, durata optima a somnului, activitati de agrement si hobby-uri etc.
SCOPUL STUDIULUL. Evaluarea atitudinii farmacistilor privind prestarea serviciului farmaceutic esential - pro-
movarea modului sanatos de viata pentru a evidentia aspectele necesare in consilierea varstnicilor.

MATERIAL S| METODE. Metoda de studiu constituie chestionarea farmacistilor, care activeaza in farmacia co-
munitara. Chestionarul este compus din 10 intrebari intr-un un limbaj accesibil. Au fost colectate 95 de ches-
tionare. Datele obtinute prin intermediul chestionarelor au fost analizate in Excel.

REZULTATE. Studiul releva ca promovarea unui stil de viata sanatos in randul varstnicilor aduce multiple be-
neficii, inclusiv reducerea mortalitatii si imbunatatirea sanatatii mentale si a capacitatii functionale. 85% din
farmacistii intervievati considera ca varstnicii nu duc un mod de viata sanatos, iar 88% cred ca pot imbunatati
cunostintele acestora privind modul sanatos de viata. Totusi, 79% dintre farmacisti furnizeaza frecvent infor-
matii despre modul sanatos de viaté pentru varstnici, iar 54% intampina dificultati in convingerea acestora
sa accepte recomandarile lor. Medicii sunt considerati cei mai influenti in convingerea varstnicilor sa accepte
un stil de viata sanatos (69%). urmati de varstnici insisi (58%) si de familia acestora (54%). Pentru a promova
unui stil de viata sanatos la varstnici, farmacistii recurg la diverse metode, precum publicitatea in mass-me-
dia (69%), organizarea atelierelor de instruire (65%), furnizarea materialelor informative (58%) si implicarea in
proiecte sociale (50%). De asemenea, 85% dintre farmacistii intervievati constata necesitatea unei informari
si formari mai ample pentru a promova eficient un stil de viata sanatos la varstnici, iar 96% considera esentiala
instruirea continua privind modul sanatos de viata pentru a putea oferi sfaturi personalizate sirelevante. Acest
studiu este unul pilot si are ca scop dezvoltarea conceptului promovarii mai eficiente a modului sanatos de
viata in cadrul farmaciei comunitare.

CONCLUZII. Rezultatele obtinute denota ca farmacistii sunt constienti de responsabilitatea si angajamentul
lor in imbunatatirea sanatatii si calitatii vietii varstnicilor, contribuind la educatia si constientizarea acestora in
privinta acceptarii unui stil de viata sanatos.

Cuvinte cheie: mod sanatos de viata, pacient in etate, imbatranire sanatoasa, farmacist comunitar.
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COUNSELING THE ELDERLY REGARDING THE PROMOTION
OF AHEALTHY LIFESTYLE IN COMMUNITY PHARMACY
Tatiana Schiopu*, Maria Gheorghian, Valentina Buliga, Stela Adauji
Vasile Procopisin Department of Social Pharmacy,
Nicolae Testemitanu State University of Medicine and Pharmacy of the Republic of Moldova
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INTRODUCTION. The pharmacist is a resource of information not only about medicines, but also about lifestyle,
facilitating and contributing in the awareness of certain behaviors related to ensuring a healthy life in the el-
derly. Pharmacists recommend community pharmacy visitors to practice healthy habits throughout life, regar-
dless of the purpose of the visit, by giving up smoking, sedentary lifestyle, alcohol consumption and adapting
a balanced diet, physical activity, optimal sleep duration, leisure activities and hobbies.

THE AIM OF STUDY. Evaluating the attitude of pharmacists regarding the provision of the essential pharmaceu-
tical service - promoting healthy lifestyles to highlight the necessary aspects in counseling the elderly.
MATERIAL AND METHODS. The study method is the questioning of pharmacists working in the community
pharmacy. The questionnaire is composed of 10 questions in an accessible language. 95 questionnaires were
collected. The data obtained through the questionnaires were analyzed in Excel program.

RESULTS. The study shows that promoting a healthy lifestyle among the elderly has multiple benefits, including
reduced mortality and improved mental health and functional capacity. 85% of the pharmacists interviewed
believe that the elderly do not lead a healthy lifestyle, and 88% believe that they can improve their knowledge
of healthy lifestyles. However, 79% of pharmacists frequently provide information on healthy lifestyles for the
elderly, and 54% have difficulty convincing them to accept their recommendations. Doctors are considered the
most influential in persuading the elderly to adopt a healthy lifestyle (69%), followed by the elderly themselves
(58%) and their family (54%). To promote a healthy lifestyle in the elderly, pharmacists use various methods,
such as advertising in the mass media (69%). organizing training workshops (65%), providing informative ma-
terials (58%) and getting involved in projects social (50%). Also, 85% of the pharmacists interviewed note the
need for more extensive information and training to effectively promote a healthy lifestyle in the elderly, and
96% consider it essential to have continuous training on healthy lifestyles in order to be able to offer persona-
lized and relevant advice. This study is a pilot and aims to develop the concept of more effective promotion of
a healthy lifestyle within the community pharmacy.

Conclusions. The obtained results show that pharmacists are aware of their responsibility and commitment
in improving the health and quality of life of the elderly, contributing to their education and awareness about
adopting of a healthy lifestyle.

Keywords: healthy lifestyle, elderly patient, healthy aging, community pharmacist.
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IMPORTANTA FARMACISTULUI CLINICIAN I THE IMPORTANCE OF THE CLINICAL PHARMACIST
IN MANAGEMENTUL PERSONALIZAT AL GUTEI | IN PERSONALIZED GOUT MANAGEMENT
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Abstract. Gout is a condition due to the deposition of uric monohydrate acid crystals in the joints, a pathological
process that promotes painful arthritis and functional impotence in the affected limb. The clinical pharmacist
has a primary role in the process of gout medication in identifying the appropriate drug treatment, using all the
pharmaceutical and biomedical knowledge earned over te years. Based on our studies, | concluded that people
with gout havemore comorbidities compared to the rest of the population (hypertension, chronic kidney di-
sease, obesity, diabetes, coronary heart disease and stroke), and the prevalence of these conditions increases
with the level of hyperuricaemia. The drugs used in the treatment of gout consist of uricoinhibitors, uricosurics
and uricolytics. The clinical pharmacist is the advisor of the doctor and the patient, that is why his collaboration
with the attending physician is important for a better management or prevention of drug interactions in the
associated treatment in hospital conditions. The clinical pharmacist contributes to the optimization of safety,
precision and accuracy of pharmacoeconomics for the patient and society.

Keywords: gout, clinical pharmacist, treatment.

Rezultate. Guta este o afectiune cu depuneri de cristale de acid uric monohidrat in articulatii, favorizeaza artrita
gutoas3 si impotenta functionald a membrului afectat. in procesul medicatiei gutei farmacistul clinician (FC)
are rol primordial in identificarea farmacoterapiei corecte, utilizdnd cunostintele farmacologice si biomedicale
dobéandite pe parcursul anilor de studii si in practica farmaceutica. Persoanele cu guta au mai multe comorbidi-
tati in comparatie cu restul populatiei (hipertensiune arteriala, afectiuni cronice renale, cardiopatie ischemica,
accident vascular cerebral), prevalenta lor creste odata cu nivelul hiperuricemiei si poate influenta rezultatul
final al terapiei. Preparatele medicamentoase utilizate in tratamentul gutei fac parte din uricoinhibitori, urico-
zurice si uricolitice. FC este consilierul medicului si pacientului, de aceea este importanta colaborarea lui cu
medicul curant pentru o mai buna gestionare sau prevenire a interactiunilor medicamentoase in tratamen-
tul asociat in conditii de spital. FC contribuie la optimizarea securitatii, preciziei, exactitatii farmacoeconomiei
pentru pacient si societate.

Cuvinte cheie: guta, farmacist clinician, medicatie

INTRODUCERE tomele vor disparea treptat. Accesul acut
gutos survine brusc, frecvent noaptea, cu
dureri severe, afecteaza articulatia mare a
piciorului (metatarsofalangiand), odata cu
cresterea nivelului de urat si progresia bolii,
atacurile afecteaza si alte articulatii, la ni-
velul zonei problematice are loc cresterea
temperaturii si eritem local [2].

Guta se dezvolta in absenta uricazei cu
functie de metabolizare a acidului uric, re-
zultat din catabolismul purinelor; survi-

Guta este o afectiune care duce la de-
reglarea metabolismului acidului uric, prin-
cipalele simptome prin care se identifica
boala sunt tofii gutosi si nefrolitiaza urica.
Primul semn clinic al aparitiei maladiei este
atacul gutos, declansat pe fondalul depu-
nerii microcristalelor de urat, procesul este
reversibil, ceea ce denota ca odata cu sta-
bilizarea valorilor normale ale acidului uric,
cristalele formate se vor dizolva, iar simp-
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ne hiperuricemia, dezvoltata pe fondalul
hiperproductiei si hiperexcretiei de urat
- procese primare sau secundare. Hiper-
productia primara (congenitald) este rezul-
tatul activitatii enzimelor responsabile de
catabolizarea nucleotidelor purinice, exce-
sul de 5 fosforibozil-I-pirofosfat sintetaza
accelereaza lantul metabolic de sinteza a
acidului uric, iar deficitul de hipoxantin-gu-
anin-fosforibozil-transferaza contribuie la
transformarea hipoxantinei in acid inozinic,
cu producerea excesiva a acidului uric, In
urma biosintezei nucleotidelor purinice [7].

Hiperproductia secundara se dezvolta
in urma consumului alimentelor bogate in
purine si exagerarea consumului de bauturi
alcoolice, in deosebi bere. Hipoexcretia pri-
mara este exprimata prin clearance-ul re-
nal, mai eficient la femei, decat la barbati,
astfel fiind actuala explicatia de ce rata im-
bolnavirii este mai mare la barbati, decéat la
femei. Hipoexcretia de urat secundara sur-
vine din cauza problemelor existente la ni-
velul rinichilor cu reducerea filtrarii glome-
rulare, cresterea reabsorbtiei si scaderea
secretiei tubulare; citostaticele, diureticele
tiazidice, acidul nicotinic sunt considerati
inductori ai gutei secundare [4].

Echipa de cercetare in frunte cu Doherty
M (2018) sugereaza ca guta si hiperuricemia
pot cauza diverse comorbiditati, reducerea
calitatii vietii si mortalitate, daca nu se re-
gleazd concentratiile serice existente de
acid uric si nu se evita formarea altora [9].

Factorii declansatori ai hiperuricemiei
sunt: administrarea medicamentelor (aspi-
rina in doze mici), abuzul de alcool, alimen-
tatia abundentd in purine (pestele gras,
drojdia), supraracirea organismului, trau-
mele, stresul, infectiile acute, deshidratarea
la temperaturi inalte [6].

Groppa L. si coaut. (2018) au constatat,
ca barbatii (circa 5%) sunt mai frecvent pre-
dispusi sa dezvolte hiperuricemie, pe cand
femeile constituie 3% din totalul de cazuri,
se mentioneaza ca doar 10% din acesti pa-
cienti vor fi diagnosticati cu guta [3]. Inves-
tigatiile efectuate de Dehlin M et al. (2020)

indica faptul, ca guta este o maladie trata-
bila, totusi doar o treime din pacienti adera
la tratamentul medicamentos cu respecta-
rea dietei sarace in purine [8].

SCOPUL STUDIULUI

Identificarea rolului farmacisyului clini-
cian in managementul gutei, pentru a evi-
ta erorile medicale nedorite, care pot cauza
vatamarea sau chiar decesul pacientului.
Reconcilierea medicatiei bazata pe infor-
matia completa din fisa clinicd medicala,
efectuata de farmacistul clinician, este ac-
ceptata pentru a minimiza acest fenomen.

MATERIAL S| METODE

Pentru realizarea acestui studiu au fost
cercetate sursele bibliografice nationa-
le si internationale referitor la importanta
comunicarii asociate intre medicul curant,
pacient si farmacistul clinician in gestiona-
rea eficienta a bolii, de asemenea au fost
analizate 55 de fise clinice de observatie ale
pacientilor cu diagnostic de guta, spitalizati
pe parcursul anului 2023, in sectia de Reu-
matologie la IMSP Spitalul Clinic Republican
.Timofei Mosneaga".

REZULTATE $1 DISCUTII

Stadiile evolutive ale gutei sunt diviza-
te in 4 faze conform ARA: hiperuricemia si
acumularea de urati in tesuturi fara mani-
festari clinice, artrita gutoasa acuta, guta
intercritica, guta cronica tofacee. Hiperuri-
cemia asimpomatica reprezinta stadiul cu
nivel seric crescut de urat, dar fara simpto-
me clinice, ci doar cu modificarea exame-
nelor de laborator si poate sugera suspectie
de guta (poate fi prezenta in forma inactiva
pana la 20-30 ani [1].

Artrita acuta gutoasa se manifesta pe
fondalul factorilor declasatori, cu elimina-
rea apei din spatiul articular mai rapid de-
cat uratul, formarea cristalelor de urat si
declansarea atacului gutos. Perioada inter-
critica dintre accesele acute de guta este
de diversa durata. Pe masura ce afectiunea
progreseaza, intervale dintre atacurile gu-
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toase devin mai scurte, iar cristalele de acid
uric continua sa se acumuleze in tesuturi.
Guta cronica tofacee survine in urma depu-
nerii cristalelor de urat la nivelul structurilor
articulare si extraarticulare, determinand o
artropatie cronica distructiva. Se dezvol-
ta peste aproximativ 10 ani de guta acuta
interminenta, fara administrarea unui tra-
tament, articulatiile afectate devin necom-
fortabile si tumefiate, tofii sunt localizati
in cartilajul bogat in proteoglicani, rar - pe
limba, corzi vocale, miocard sau valve mi-
trale; niciodata nu se vor dezvolta in ficat,
plamani sau sistem nervos central. Nefro-
litiaza urica, de origine renala parenchima-
toasa este asociata cu formarea calculilor
de acid uric renal, cauzat de pH-ul acid al
urinei, hiperuricozurie, volumul urinal sca-
zut si prezenta moleculelor inhibitoare ale
cristalizarii urinei [4].

Rotaru L.(2022) argumenteaza, ca s-au
acumulat suficiente dovezi ca este accep-
tat un tratament eficient, urmandu-I| paci-
entul foarte rapid se poate trata, daca are
dorinta si motivatie [6]. In ajutorul pacien-
tului intervine reumatologul si farmacistul
clinician, care are ca scop oferirea servici-
ilor farmaceutice de calitate in folosul atat
a medicului curant, cat si a pacientului.
Inca de la aparitia primelor simptome far-
macistul specialist analizeaza schemele de
tratament prescrise de medic, folosind cu-
nostintele acumulate pe parcursul anilor de
studii pentru a determina, daca tratamentul
stabilit de medic este unul potrivit, luand in
consideratie si celelalte maladii cu care se
confrunta pacientul.

Conform Protocolului Clinic National- 84
hiperuricemia asimptomatica necesita tra-
tament nivelul acidului uric creste de 0,54
mmol/l sau cand persista riscul major de
acces acut ori de formare de urati; se re-
comanda executarea exercitiilor fizice, res-
pectarea dietei cu reducerea consumului
de carne, fructe de mare, bauturilorindulci-
te cu zahar si cresterea consumul cireselor,
acizilor grasi, cafelei, administrarea a 2 litri
de apa pe zi [3].
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Tratamentul acceselor de guta presupu-
ne repaus fizic, relaxarea sistemului ner-
vos, administrarea antiinflamatoarelor ne-
steroidiene: Diclofenac in doze de 150-200
mg/24 ore sau Nimesulid -200,0 mg/24
ore. In cazul intolerantei la AINS se reco-
manda Colchicina in doze de 0,5-1,0 mg.
Glucocorticozoizii sunt folositi in cazuri ex-
treme, cand alte medicamente nu sunt efi-
ciente: Triamcinolon 40,0 mg in articulatii
mari, 5-20,0 mg in articulatii mici sau Beta-
metazona 1,5-6,0 mg intraarticular; in cazul
afectarii mai multor articulatii se adminis-
treaza sistemic Prednisolon 40,0-60,0 mg/
zi, doza se scade treptat pana la sistarea
tratamentului, Triamcinolon 60,0 mg intra-
muscular sau Metilprednisolon 50-150,0
mg intravenos. In perioada intercritica are
loc modificarea stilului de viata, evitarea
medicamentelor ce provoaca hiperuricemie
si la necesitate se administreaza Alopurinol
in doze 100-600 mg/24 ore. Farmacotera-
pia artritei gutoase cronice se evidentiaza
prin respectarea dietei, excluderea medi-
camentelor ce cresc nivelul acidului uric,
mentinerea pH-ului alcalin al urinei, utiliza-
rea Colchicinei, Alopurinolului, Probeneci-
dului si Febuxostatului [3].

Pentru o buna gestionare a gutei un rol
important le revine cadrelor medicale si far-
macistului clinician, care prin supraveghe-
re atenta si implicare activa in gestionarea
reactiilor adverse si eliminarea atacurilor
de guta, amelioreaza starea sanatatii pa-
cientului [11]. Farmacistul are posibilitatea
sa discute cu pacientul, sa-| avertizeze, ca
nerespectarea unui regim echilibrat, duce
la cresterea nivelului de hiperuricemie in
organism, va atentiona pacientii despre ali-
mentele contraindicare si posibilele inter-
actiuni dintre medicamente si alimente, pe
care pacientul trebuie sa le evite [13].

Conform datelor obtinute doar o treime
din pacienti adera la tratament, dintre care
mai mult de jumatate sunt femei. Aceste
date sunt relevante, atata timp cat circa
7818% pacienti diagnosticati cu aceasta
maladie sunt barbati si doar 21,82% femei
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(tabelul 1). Rezultatele obtinute atesta ca
barbatii sunt supusi factorilor care favori-
zeaza dezvoltarea maladiei, ei se adresea-
za mai tarziu la medic si duc un stil de viata
mai neechilibrat comparativ cu al femeilor.

Tabelul 1. Prevalenta pe sexe a cazurilor de guta

Sexul Nr. pacienti D|str|bujc|av

' procentuala
Masculin 43 78.18%
Feminin 12 21.82%

Figura 1. Prevalenta pe sexe a pacientilor cu guta

Prelevanta procentuala in raport cu var-
sta a pacientilor (figura 1): guta este intal-
nita circa 2% la populatie pana la 40 ani,
odata cu inaintarea in véarsta creste semni-
ficativ procentul pacientilor - circa 22,22%.
Batranii sunt mai vulnerabili (63,88%). Var-
sta de varf este intre 40-60 ani, la femei
creste dupad menopauza, deoarece nu se
secreta estrogeni, care protejeaza contra
depunerilor de urati. Durata bolii este indi-
vidualad pentru fiecare pacient, depinde de
o sumedenie de factori, care daca nu sunt
respectati, cresc durata pénala 20 ani, doar
53.85% din pacienti se confrunta cu boala
mai putin de 10 ani, restul 46,15% sufera de
aceasta maladie mai mult de 10 ani.

Pacientii diagnosticati cu guta sufera de
maladii asociate; ulcer gastroduodenal cro-
nic (74,55%) si pancreatita cronica (50,91%),
ce ne face sa credem, ca nu respecta stilul
de viata sanatos, folosesc alimente bogate
in grasimi, sufera de hipertensiune arteriala
(49.09% pacienti), nefrolitiaza (20,0%) si in-
suficienta renala cronica (10,91%). Hiperco-
lesterolemia si dislipidemiile sunt observate
la 5,45%, iar pancreatita si hepatita cronica
respectiv 34,55% si 50,91%. Analizand da-
tele, farmacistul clinician are functia sa for-
muleze o schema de tratament care ar evita
posibilele interactiuni.

Rezultatele obtinute privind tipurile de
gutd (figura 2), ne informeaza ca cea mai
comuna forma indentificata este guta cro-
nica tofacee (5714%), guta cronica idiopa-

tica (32,14%) si guta metabolicd primara
(8.93%) dintre pacienti.

60,00% 57,14%

50,00%
40,00%
32,14%
20,00%
20,00%

10,00% 8,93%

0,00%

Guta cronica
metabolica primara

Guté cronica
idiopatica

Guta cronica tofacee

Figura 2. Forme clinice ale gutei la pacientii
spitalizati

In stationar pacientii au fost tratati cu
Alopurinol (94,55%) pentru a reduce nive-
lul acidului uric in sange, antiinflamatoare
nesteroidiene (9,09%), pentru a reduce du-
rerea si inflamatia, utilizarea unor medica-
mente care nu trateaza guta, dar alte mala-
dii asociate, ne-a facut sa concluzionam, ca
ei sufera de alte maladii, care pot influenta
efectul tratamentului de electie: inhibitorii
pompei de proton (76,36%), enzime pancre-
atice (50,91%), hepatoprotectoare (36,35%)
pentru a mentine functiile ficatului, organul
responsabil de metabolizare, antihiperten-
sive (49,09%), vitamine (89,09%) (tabelul 2).

In cazul pacientilor cu multiple comor-
biditati si cu tratament asociat, implicarea
farmacistului clinician este binevenita in
gestionarea farmacoterapiei, pentru a im-
bunatati rezultatul ei si a face pacientul s
constientizeze despre importanta atitudinii
corecte fata de boala [5].

Tabelul 2. Tratamentul etiopatogenetic
si simptomatic in conditii de stationar

Grupa preparatelor N.r' . Distributiav
pacienti | procentuala
Inhibitori ai xantinoxidazei 52 94,55%
Lr;rr’n]iibitori ai pompei de pro- 42 76.36%
Enzime pancreatice 28 50,91%
Hepatoprotectoare 20 36,36%
Vasodilatatoare 22 40,00%
AINS 54 98,18%
Atiinflamatoare steroidiene 5 9.09%
Antihipertensive 27 49,09%
Vitamine 49 89.09%
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Investigatiile efectuate de Goldfien R et.
al. (2016) argumenteaza rolul farmacistu-
lui clinician in tratamentul gutei: intr-un
studiu clinic randomizat pe parursul a 26
saptamani, au fost supusi unui tratament
pacienti diagnosticati cu guta: jumatate
dintre acestia au fost supravegheati de ca-
tre medic si farmacist clinician, iar cealalta
jumatate s-a aflat doar sub supravegherea
medicului curant. Dupa finalizarea expe-
rimentului, 35% din pacientii care au fost
gestionatisi si de un farmacist, au atins ni-
velul normal de acid uric in sdnge compa-
rativ cu doar 13% din cei tratati de medicul
curant [10].

Pentru a evidentia importanta acestor
specialisti, putem adauga ca, in pandemie,
cand sistemul medical se confrunta cu di-
verse greutati, farmacistii clinicieni au avut
functia sa identifice sa alcatuiasca un tra-
tament eficient, pentru ca pacientul sa se
trateze atat de virus, cat si sa previna agra-
varea gutei [12].

CONCLUZII

Farmacistul clinician are sarcina de edu-
catie personalizata a pacientilor prin oferi-
rea informatiilor esentiale cu privire la guta,
cauze, simptome, tratament si metode de
preventie; evaluarea tratamentului prin
identificarea eventualelor interactiuni me-
dicamentoase, ajustarea dozelor sau mo-
dificarea tratamentului pentru a optimiza
terapia; consilierea privind imbunatatirea
calitatii vietii si prin adoptarea unui regim
alimentar sanatos, hidratare adecvata, evi-
tarea stresului, traumatismelor, suprasolici-
tarii fizice, monitorizarea constanta a nive-
lului de acid uric.

Declaratia de conflict de interese. Au-
torii declara lipsa conflictului de interese.
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THE ROLE OF THE PHARMACIST IN THE MANAGEMENT OF CONJUNCTIVITIS
Corina Scutari*, Ludmila Diaconescu
Catedra de farmacologie si farmacie clinica,
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova

Autor corespondent®: corina.scutari@usmf.md

Abstract. Conjunctivitis is the most common cause of red eye in primary care. A retrospective, observational
study was carried out, with the analysis of 63 medical records of patients diagnosed with conjunctivitis. In
order to evaluate the patients regarding the appreciation of conjunctivitis treatment methods, we conducted
their questionnaire. According to the analysis of the medical records, the local treatment of bacterial con-
junctivitis consisted predominantly in the administration of tetracycline ointment (35%), ofloxacin ophthalmic
solution or ointment (41%), sol. Sofradex and sulfacetamide solutions (30%). Based on the questionnaires, it
was found that approximately 69% of the participants used the pharmacist’'s recommendations before going to
the doctor, eye drops and eye hygiene being among the most used products. Almost 91% of respondents saw
improvements in symptoms after using pharmacist-recommended products.

Keywords: conjunctivitis, treatment, questionnaires, pharmacist, medical records.

Rezumat. Conjunctivita este cea mai frecventa cauza de ochi rosii in asistenta medicala primara. A fost efec-
tuat un studiu retrospectiv, observational, cu analiza a 63 fise medicale a pacientilor, diagnosticati cu con-
junctivita. Tn scopul evalurii pacientilor referitor la aprecierea metodelor de tratament a conjunctivitelor, am
efectuat chestionarea lor. Conform analizei fiselor medicale, tratamentul local al conjunctivitelor bacteriene a
constatat preponderant in administrarea unguentului de tetraciclina (35%), a solutiei sau unguentului oftalmic
cu ofloxacina (41%), sol. Sofradeks si solutiei cu sulfacetamida (30%). in baza chestionarelor efectuate, s-a
constatat ca aproximativ 69% dintre participanti au apelat la recomandarile farmacistului inainte de a merge la
medic, picaturile oftalmice siigiena oculara fiind printre cele mai utilizate produse. Aproape 91% dintre respon-
denti au observat imbunatatiri ale simptomelor dupa utilizarea produselor recomandate de farmacist.

Cuvinte cheie: conjunctivita, tratament, chestionare, farmacist, fise medicale.

INTRODUCERE

Conjunctivita reprezinta un grup de afec-
tiuni inflamatorii ale conjunctivei de cauza
variabila: bacteriana, virala, alergica, fungica
si iritativa, care se prezinta sub numeroase
forme clinice, de la o inflamatie usoara, cu
manifestari discrete, pana la inflamatii ac-
centuate, insotite de complicatii [8].

Conjunctivita este cea mai frecventa ca-
uza de ochi rosii in asistenta medicala pri-
mara. Cele mai comune 3 tipuri de conjunc-
tivita sunt virale, alergice si bacteriene si se
pot prezenta fie in forme acute, fie cronice.
Varsta pacientului, perioada anului si rezul-
tatele examinarii fizice sunt esentiale pen-
tru a distinge diferitele tipuri de conjuncti-
vita [1, 3].

De mentionat, ca principiile actuale de
tratament pentru conjunctivita infectioasa
si noninfectioasa includ grupele de medi-

camente antimicrobiene, antihistaminice,
antiinflamatoare si imunomodulatoare, im-
preuna cu o noua generatie de substante
medicamentoase, care sunt in prezent in
curs de investigare pentru utilizarea poten-
tiala a acestora in managementul conjunc-
tivitei [4].

Majoritatea dintre pacientii de ingrijire
primara cu conjunctivita infectioasa sunt
tratati cu antibiotice, desi in doar 30%,
existd o cauza bacteriana. In urma studiului
efectuat, cultura bacteriana a fost poziti-
va in 36,3%. Astfel, un indice de diagnostic
precis pentru a distinge conjunctivita bac-
teriana de cea virala poate ajuta la reduce-
rea antibioticelor inutile. Acest studiu subli-
niaza importanta validarii externe a indicilor
de diagnostic a conjunctivitelor [6, 7].

Conjunctivita este o comorbiditate ocu-
lara frecventa care afecteaza aproape ju-
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matate dintre pacienti. De aceea, este
important ca farmacistii s& recunoasca
simptomele, s& aprecieze optiunile de tra-
tament si sa stie cand este necesara trimi-
terea la un oftalmolog.

SCOPUL STUDIULUL

Elucidarea aspectelor contemporane ale
particularitatilor etiologice, clinice si moda-
litatilor farmacoterapeutice ale conjuncti-
vitelor.

MATERIAL S1 METODE.

A fost efectuat un studiu retrospectiv,
observational, cu analiza a 63 fise medicale
a pacientilor, diagnosticati cu conjunctivita,
inclusi in studiu in perioada ianuarie 2023 -
decembrie 2023 in IMSP Spitalul Clinic Re-
publican, sectia oftalmologie, precum si in
ambulatoriul de specialitate. O parte dintre
fisele medicale a pacientilor diagnosticati
cu conjunctivite (forme mai severe, asoci-
ate cu alte patologii oftalmologice conco-
mitente) au fost internati in spital, iar cei cu
forme usoare si moderate au fost monitori-
zatiin practica de ambulator.

Un alt studiu s-a desfasurat folosind un
chestionar formulat simplu si coerent, iar
participarea a fost voluntara si anonima.
Chestionarele au fost distribuite catre un
grup de 300 de persoane, dintre care 150
au fost din Romania si 150 din Republica
Moldova. Procesul de distribuire a chesti-
onarelor a avut loc intre 21 noiembrie - 26
decembrie 2023.

Datele au fost colectate folosind me-
todele moderne de chestionare, utilizand
aplicatia Google Forms. Acest instrument
a permis colectarea eficientd a informatii-
lor de la respondenti prin intermediul unui
sondaj on-line. Datele colectate au fost in-
tegrate si conectate automat la o foaie de
calculin format Microsoft Excel pentru ana-
liza ulterioara. Aceasta abordare a asigurat
eficienta si usurinta in gestionarea datelor
colectate in cadrul studiului.

Completarea chestionarului s-a desfa-
surat in mod anonim si a inclus un total de
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14 intrebari. Datele obtinute din chestiona-
re au fost prelucrate si analizate folosind
platforma Google Forms, iar Rezultatele au
fost reprezentate sub forma de diagrame si
scheme statistice.

REZULTATE S$I DISCUTII

In baza rezultatelor obtinute, am con-
statat, ca cel mai frecvent sunt afectati de
conjunctivita persoanele cu varsta medie
de 37,5 ani.

In ceea ce priveste formele clinice de
conjunctivita, cele mai multe forme dia-
gnosticate au fost cele infectioase (84%),
iar restul pacientilor (16%) - au prezentat
conjunctivita alergica.

Conjunctivits

infectioasa 84%

Conjunctivita __

alergicad 4%

0% 25% 50% 75% 100%

Figura 1. Formele etiologice de conjunctivita

In functie de varianta morfo-patologica,
au fost constatate conjunctivita catarala
(8.2%), conjunctivitad nodulara (5,3%), con-
junctivita foliculara (4,6) si cel mai frecvent
- conjunctivita purulenta (81,9%).

@ Conjunctivita purulenta Conjunctivita catarala Conjt ivita a @ Conj ivita foliculara

Figura 2. Formele clinice de conjunctivita
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Traumatisme ale ochilor

@ Infectiei respiratorii Pétrunderea unui corp strdin -~ @ Nu se stie cauza

Figura 3. Cauzele conjunctivitei infectioase

Obiectivul principal al terapiei, este de a
inhiba cresterea si multiplicarea florei pato-
gene si de a restabili functionarea normala
a ochiului. Tra tamentul unei conjunctivite
dureaza 4-7 zile. Medicii prescriu, de regula,
pacientilor cu conjunctivitd picaturi oftal-
mice cu antibacteriene. Conform studiului
efectuat, printre cele mai utilizate medica-
mente in practica medicala au fost: tetraci-
clina (35%) sub forma de unguent oftalmic
care se aplica de 2-3 ori pe zi, timp de 7-10
zile. Deseori, sunt prescrise fluorochinolo-
nele, de exemplu, solutie 0,3% sau ungu-
ent oftalmic de ofloxacina (41%). Solutia cu
sulfacetamida 30% a fost utilizata la 24%
bolnavi cu conjunctivitad ca agent antibac-
terian, aplicat pana la 6-8 ori pe zi in timpul
saptamanii. Sofradeks (framicetina, grami-
cidind, dexametazona) (64%) s-a utilizat in
conjunctivita atunci, cand boala a fost in-
sotita de o componenta inflamatorie sau
alergica pronuntata.

80%
60%
40%
30%

20%

0%

Sofradeks

Tefraciclina unguent  Ofloxacind solutie
sau unguent oftalmic

Solutia cu
sulfacetamidd

Figura 4. Tratamentul local al conjunctivitelor
bacteriene

In scopul evaluérii pacientilor referitor la
aprecierea metodelor de tratament a con-
junctivitelor, am efectuat chestionarea lor.
In urma chestionarului, structurat in parti
distincte, cand a fost evaluat istoricul con-
junctivitei, 38,7% dintre respondenti au fost
anterior diagnosticati cu conjunctivita, iar
majoritatea, 61,3%, nu au fost diagnosti-
cati. La familiarizarea cu informatiile despre
conjunctivita si tratament, respondentii au
acordat ratinguri variate privind familiari-
zarea cu informatiile despre conjunctivita
si optiunile de tratament, majoritatea si-
tudndu-se intre nivelurile 2 si 4, indicand
0 cunoastere moderata pana la buna. Cele
mai frecvente simptome au fost inrosirea
ochilor, senzatia de corp strain si mancari-
mea, pe cand fotofobia usoara si senzatia
de arsura oculara au fost simptome mai pu-
tin frecvente. Majoritatea respondentilor au
indicat ca nu suportat simptome in mod re-
gulat sau ca au experimentat simptome cu
mult timp in urma. Frecventa simptomelor
a fost variata, de la o data pe luna sau mai
des, o data la cétiva ani. Factorii declansa-
tori ai conjunctivitei au fost infectiile virale
sau bacteriene si expunerea la polen sau
alergeni, sistemul imunitar slabit si clima-
tul fiind, de asemenea, mentionati. Aproape
90% dintre respondenti au evaluat compe-
tenta farmacistului ca fiind buna sau foarte
buna in furnizarea de recomandari specifi-
ce pentru tratamentul conjunctivitei. Apro-
ximativ 69% dintre participanti au apelat la
recomandarile farmacistului inainte de a
merge la medic. Evaluarile experientei cu
farmacistul in managementul conjunctivi-
tei au variat intre 1 si 10. Peste 50% dintre
respondenti au utilizat produse OTC pentru
tratamentul conjunctivitei. Picaturile oftal-
mice si igiena oculard au fost printre cele
mai utilizate produse. Medicamentele cor-
ticosteroide au fost utilizate de un numar
mai mic de respondenti. Aproape 91% din-
tre respondenti au observat imbunatatiri
ale simptomelor dupa utilizarea produselor
recomandate de farmacist. Un numar sem-
nificativ, 32%, au consultat deja un medic,
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in timp ce 36% nu au considerat necesar
acest pas, aproximativ 33% intentionand
sa consulte atat medicul, cat si farmacistul
in viitor. De mentionat, ca 67% dintre res-
pondenti au cautat sfaturi on-line Tnainte
de a merge la farmacie. Importanta datelor
obtinute in cadrul temei de cercetare este
semnificativa, deoarece acestea au fost
concepute pentru a oferi o intelegere mai
profunda a rolului farmacistuluiin evaluarea
si gestionarea adecvata a conjunctivitelor.

CONCLUZII

1. Conjunctivita este o afectiune ocu-
lara frecvent intalnita, care afectea-
za aproape jumatate dintre pacienti,
cele mai multe forme diagnosticate
fiind cele infectioase (84%) si alergice
(16%).

2. In baza datelor anamnestice ale paci-
entilor, s-a constatat, ca cele mai frec-
vente cauze in aparitia conjunctivitei
infectioase, au fost suportarea infec-
tiei respiratorii (43%), urmata de trau-
matismele ochilor (28%), patrunderea
unui corp strain (7%) si altele.

3. Conform analizei fiselor medicale, tra-
tamentul local al conjunctivitelor bac-
teriene a constatat preponderant in
administrarea unguentului de tetraci-
clind (35%), a solutiei sau unguentu-
lui oftalmic cu ofloxacina (41%). sol.
Sofradeks si solutiei cu sulfacetamida
(30%).

4. 1n baza chestionarelor efectuate, s-a
constatat ca aproximativ 69% dintre
participanti au apelat la recomanda-
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rile farmacistului inainte de a merge
la medic, picaturile oftalmice si igiena
oculara fiind printre cele mai utiliza-
te produse. Aproape 91% dintre res-
pondenti au observat imbunatatiri ale
simptomelor dupa utilizarea produse-
lor recomandate de farmacist.
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INTRODUCERE. Cancerul mamar, o afectiune complexa si variabild, reprezinta una dintre cele mai presante pro-
vocéri de sdnatate ale secolului XXI. Tn Republica Moldova cancerul mamar reprezinté una din problemele majo-
re de sanatate publica, de un interes epidemiologic exceptional. in Republica Moldova anual se inregistreaza in
jur de 1000 de paciente cu cancer mamar, reprezentand 22% din morbiditatea oncologica anuala. Se estimeaza
ca 1din 9 femei pe parcursul vietii vor fi afectate de aceasta groaznica maladie.

SCOPUL STUDIULUI. Analiza aspectelor datelor epidemiologice, stadializarii, tabloului clinic, farmacoterapiei
cancerului mamar.

MATERIAL $I METODE. Analiza a 30 fise de ambulator a pacientelor cu cancer mamar in diferite stadii aflate la
evidenta medicului mamolog din cadrul Policlinicii Oncologice a IMSP Institutul Oncologic, or. Chisinau.
REZULTATE. in urma analiz&rii fiselor de ambulator am observat c3 de aceastd maladie oncologica sufer cel
mai frecvent femeile cu varsta cuprinsa intre 61-70 ani cu 33%. Pentru 47% dintre femei, de la diagnosticare
au trecut intre 1 si 2 ani, evidentiind o perioada cruciala de gestionare a bolii. Circa 28% din paciente sufera in
mare parte de oboseala si scadere in greutate. Aproape jumatate din cazuri, prezintéd cancer mamar localizat
pe sténga, aceasta distributie sugereaza diversitatea in prezentarea clinica a bolii si necesitati diferite in cadrul
strategiilor de ingrijire si interventii terapeutice. Pacientele cu stadiul T2N1Mx reprezinta cea mai mare parte a
grupului de studiu - 36%, ce indica o tumora cu dimensiunea cea mai mare (T2), implicarea ganglionilor limfatici
(N1), si statutul metastatic (Mx). 63% din paciente au fost diagnosticate cu carcinom lobular invaziv indicand
o forma specifica de cancer mamar care se dezvolta in celulele lobulilor glandulari. Paclitaxelul reprezinta o
componenta majoritara in tratamentul citostatic pentru cancerul mamar. Acest agent antineoplazic are un rol
esential in gestionarea diverselor tipuri de tumori mamar, actionand asupra microtubulilor celulari.

CONCLUZII. Cancerul mamar ramane o boala importanta in ceea ce priveste incidenta si mortalitatea la femeile
occidentale. Peste ultimele decenii, cu progrese majore in cunoasterea biologiei tumorii, rezultatul pacientilor
cu cancer mamar sau imbunatatit datoritd noilor secvente de chimioterapie si/sau a unor noi terapii tintite
combinate cu o mai buna ingrijire de sustinere.

Cuvinte cheie: Cancer mamar, pacienti, diagnostic, tratament.
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INTRODUCTION. Breast cancer, a complex and variable disease, represents one of the most pressing health
challenges of the 21st century. In the Republic of Moldova, breast cancer represents one of the major public
health problems, of exceptional epidemiological interest. In the Republic of Moldova, around 1000 breast can-
cer patients are registered annually, representing 22% of the annual oncological morbidity. It is estimated that
1in 9 women will be affected by this terrible disease during their lifetime.

THE AIM OF STUDY. Analysis of aspects of epidemiological data, staging, clinical picture, pharmacotherapy of
breast cancer.

MATERIAL AND METHODS. Analysis of 30 outpatient records of patients with breast cancer in different stages
in the records of the mammologist at the Oncological Polyclinic of the IMSP Oncological Institute, Chisinau.
RESULTS. After analyzing the outpatient records, we noticed that women aged between 61-70 with 33% suffer
most frequently from this oncological disease. For 47% of women, 1 to 2 years have passed since diagnosis,
highlighting a crucial period of disease management. About 28% of patients suffer mostly from fatigue and
weight loss. Almost half of the cases present breast cancer located on the left side, this distribution suggests
the diversity in the clinical presentation of the disease and different needs in the framework of care strategies
and therapeutic interventions. Patients with stage T2N1Mx represent the majority of the study group - 36%,
indicating a tumor with the largest size (T2), lymph node involvement (N1), and metastatic status (Mx). 63% of
patients were diagnosed with invasive lobular carcinoma indicating a specific form of breast cancer that de-
velops in the cells of the glandular lobules. Paclitaxel is a major component in cytostatic treatment for breast
cancer. This antineoplastic agent has an essential role in the management of various types of breast tumors
by acting on cellular microtubules.

CONCLUSIONS. Breast cancer remains an important disease in terms of incidence and mortality in Western
women. Over the past decades, with major advances in the knowledge of tumor biology, the outcome of breast
cancer patients has either improved due to new chemotherapy sequences and/or new targeted therapies
combined with better supportive care.

Keywords: Breast cancer, patients, diagnosis, treatment.
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INTRODUCERE. Insuficienta cardiaca (IC) este una dintre afectiunile cardiace raspandite in randul persoanelor
in etate. Incidenta IC creste odata cu varsta, astfel, 10% din pacienti cu varsta peste 65 de ani au IC, 80% din pa-
cienti internati cu IC sunt cu varsta >65 de ani si contribuie la 1din 9 decese. Tabloul clinic consta din simptome
cardinale de exemplu, dispnee, edeme gambiene si fatigabilitate la eforturi mici care pot fi insotite de semne
ca, distensia venelor jugulare, raluri pulmonare subcrepitante si edem periferic.

SCOPUL STUDIULUI. Analiza aspectelor contemporane ale epidemiologiei, tabloului clinic, farmacoterapiei si
profilaxiei insuficientei cardiace.

MATERIAL $1 METODE. Materialul a cuprins un numar de 40 de fise de observatie a pacientilor diagnosticati cu
insuficienta cardiaca de diverse etiologii din sectia de S5-Cardiologie generala a IMSP “Institutul de cardiolo-
gie”, internati pe parcursul anului 2023.

REZULTATE. Rezultatele datelor arata ca de insuficienta cardiaca sufera mai multi barbatii (53%), cu varsta
cuprinsa intre 61-70 ani si 71-80 de ani. Acuzele pacientilor internati in sectia data au fost grupate in patru
grupe, cel mai mult procentaj ocupa starile de dispnee (58%) urmate de scaderea tolerantei la efort fizic (23%).
fatigabilitate (10%) si palpatii (9%). Conform clasificarii NYHA, 30% sufera de stadiul Il si lll. Tratamentul acestei
afectiuni cardiace cuprinde mai multe clase de medicamente printre care: diuretice -24%, statine -23%, be-
ta-adrenoblocante -19%, antiagregante plachetare -15% si blocante ale canalelor de Ca -11%. Dintre diuretice
cel mai des prescrise in mediactie au fost furosemid - 42% si spironolacton -37%, restul procentelor le ocupa
torasemida (17%) si indapamida (4%). Din sartani cel mai des in medicatie se foloseste losartan (59%). valsartan
(32%), telmisartan (9%).

CONCLUZII. Insuficienta cardiaca este caracterizata de stari de fatigabilitate, dispnee si scaderea tolerantei la
efort fizic. Din aceasta cauza, pacientii diagnosticati cu aceasta afectiune a cordului sunt la evidenta si benefi-
ciaza de tratamente, conform protocolului clinic national, care are ca scop sustinerea functiilor inimii. Medicatia
contemporana a insuficientei cardiace este complexa folosind mai multe grupe de medicamente, precum sunt
diuretice, blocante ale canalelor de calciu, statine, antiagregante plachetare, acestea sustinand buna factio-
nare a cordului.

Cuvinte cheie: Insuficienta cardiaca, pacienti, cord.
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INTRODUCTION. Heart failure (HF) is one of the prevalent cardiac conditions among the elderly population. The
incidence of HF increases with age, with 10% of patients over 65 years old having HF. Moreover, 80% of hos-
pitalized HF patients are over 65 years old, contributing to 1in 9 deaths. The clinical picture includes cardinal
symptoms such as dyspnea, leg edema, and fatigue with minimal exertion, often accompanied by signs such
as jugular venous distension, subcrepitant pulmonary rales, and peripheral edema.

THE AIM OF STUDY. The study aims to analyze contemporary aspects of the epidemiology, clinical presentation,
pharmacotherapy, and prevention of heart failure.

MATERIAL AND METHODS. The material included 40 medical records of patients diagnosed with heart failure
of various etiologies from the General Cardiology section at the Institute of Cardiology, admitted throughout
the year 2023.

RESULTS. The data show that more males (53%) between the ages of 61-70 and 71-80 are affected by heart fai-
lure. The patients’ complaints were categorized into four groups, with dyspnea being the most common (58%),
followed by reduced tolerance to physical exertion (23%), fatigue (10%), and palpitations (9%). According to
the NYHA classification, 30% were in stages Il and IIl. The treatment of this cardiac condition includes various
classes of medications, including diuretics (24%), statins (23%), beta-adrenergic blockers (19%). antiplate-
let agents (15%), and calcium channel blockers (11%). Among diuretics, furosemide (42%) and spironolactone
(37%) were most frequently prescribed, followed by torasemide (17%) and indapamide (4%). Among angioten-
sin receptor blockers, losartan (59%), valsartan (32%), and telmisartan (9%) were commonly used.
CONCLUSIONS. Heart failure is characterized by fatigue, dyspnea, and reduced tolerance to physical exertion.
Consequently, patients diagnosed with this cardiac condition are monitored and receive treatments according
to the national clinical protocol aimed at supporting heart function. The contemporary medication for heart
failure is complex, involving multiple drug classes such as diuretics, calcium channel blockers, statins, and
antiplatelet agents, all contributing to the optimal functioning of the heart.

Keywords: Heart failure, patients, heart.
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INTRODUCERE. Anemiile sunt afectiuni caracterizate prin scaderea hemoglobinei circulante totale. Anemia fie-
rodeficitara avand cea mai mare incidenta, este una din cele mai raspandite patologii umane. Conform datelor
OMS, deficitul de fier afecteaza aproximativ 30% din populatia globului paméantesc, aproximativ 1,3 miliarde de
locuitori.

SCOPUL STUDIULULI. Studiul aspectelor farmacoterapiei contemporane a anemiei bazate atat pe date stiintifice,
cat si pe datele obtinute din fisele medicale de ambulator.

MATERIAL SI METODE. Analiza a 40 fise de ambulator a pacientilor cu diferite forme de anemii aflati la evidenta
medicului hematolog din cadrul Policlinicii Oncologice a IMSP Institutul Oncologic, or. Chisinau.

REZULTATE. Conform distributiei pe sexe a pacientilor cu anemii, observam o predominare a sexului feminin
(67.5%) fata de cel masculin (32,5%). Prevalenta dupa varsta ne releva o crestere a frecventei cazurilor la femei
la varstainaintata, avand picul maximal de la 611a 70 ani - 26%, apoi o scadere minora intre anii 51-60 ani —-22%
si se atesta o scadere brusca dupa 70 ani -11%. Din numarul total de bolnavi (42,5%) au fost diagnosticati cu
anemie fierodeficitara, (15%) cu anemie cronica, (7.5%) cu anemie hemoragica. Conform datelor, majoritatea
pacientilor prezentau mai multe simptome concomitente: (87%) astenie fizica, (77%) vertij, (42%) cefalee, (20%)
paliditate, precum si greturi, dureri epigastrice, pierdere ponderala si melena. Pacientii au urmat un tratament
antianemic cu preparate de fier, CEDLAR, elevit si acid folic. Din toti pacientii care au administrat preparate de
fier, 65% au primit fersinol, 12% folifer, 10% sorbifer precum si totema, feripriv si ferumlec.

CONCLUZII. Pentru a preintdmpina cresterea incidentei infertilitatii, tratamentul trebuie sa fie individualizat
pentru fiecare pacient in parte. Tratamentul medicamentos al anemiei feriprive are ca obiectiv principal supli-
mentarea deficitului de fier in organism si corectarea anemiei. Durata administrarii preparatelor de fier in trata-
mentul anemiei feriprive depinde de severitatea anemiei, cauza subiacenta, toleranta pacientului si alte factori
individuali. Tn general, tratamentul cu preparate de fier poate dura de la cateva saptamani pana la cateva luni
sau chiar mai mult in unele cazuri.

Cuvinte cheie: Anemie, preparate de fier, tratament.
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INTRODUCTION. Anemias are disorders characterized by a decrease in total circulating hemoglobin. Iron defici-
ency anemia, having the highest incidence, is one of the most common human pathologies. According to WHO
data, iron deficiency affects about 30% of the world’s population, about 1.3 billion inhabitants.

THE AIM OF STUDY. The study of the aspects of contemporary pharmacotherapy of anemia based on both sci-
entific data and data obtained from outpatient medical records.

MATERIAL AND METHODS. Analysis of 40 outpatient records of patients with various forms of anemia in the
records of the hematologist at the Oncological Polyclinic of the IMSP Oncological Institute, Chisinau.

RESULTS. According to the gender distribution of patients with anemia, we observe a predominance of fema-
les (67.5%) over males (32.5%). Prevalence by age reveals an increase in the frequency of cases in women at
an advanced age, having the maximum peak from é1to 70 years - 26%, then a minor decrease between 51-60
years - 22% and a sudden decrease after 70 years - 11%. From the total number of patients (42.5%) were dia-
gnosed with iron deficiency anemia, (15%) with chronic anemia, (7.5%) with hemorrhagic anemia. According to
the data, the majority of patients had multiple concurrent symptoms: (87%) physical asthenia, (77%) vertigo,
(42%) headache, (20%) pallor, as well as nausea, epigastric pain, weight loss, and melena. The patients followed
an antianemic treatment with iron preparations, CEDLAR, elevit and folic acid. Of all the patients who adminis-
tered iron preparations, 65% received fersinol, 12% folifer, 10% sorbifer as well as totema, feripriv and ferumlek.
CONCLUSIONS. In order to prevent the increase in the incidence of infertility, the treatment must be indivi-
dualized for each individual patient. The drug treatment of iron deficiency anemia has the main objective of
supplementing the iron deficiency in the body and correcting the anemia. The duration of administration of iron
preparations in the treatment of iron deficiency anemia depends on the severity of the anemia, the underlying
cause, the patient’s tolerance and other individual factors. In general, treatment with iron preparations can last
from several weeks to several months or even longer in some cases.

Keywords: Anemia, iron preparations, treatment.
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INTRODUCERE. Farmacistii reprezinta conexiunea dintre medic si pacient. Pe de o parte, ei consiliaza si sfatu-
iesc pacientii sa maximizeze efectul dorit si s& minimizeze efectele adverse ale medicamentului [1]. Pe de alta
parte, se pot implica in gestionarea maladiilor, cum ar fi diabetul zaharat, hipertensiunea arteriala, artrita etc,
sau pot oferi sfaturi cu privire la dieta, exercitii fizice si gestionarea stresului [1]. Farmacistii pot, de asemenea,
sustine alti profesionisti din domeniul sanatatii in problemele legate de farmacologie sau managementul me-
dicamentelor [2].

SCOPUL STUDIULULI. Studiul rolului farmacistilor clinicieni si locul lor in ierarhia specialistilor care implementea-
za conceptul de farmacoterapie personalizata in Republica Moldova

MATERIAL SI METODE. S-a efectuat selectarea si analiza surselor informationale nationale si internationale cu
referire la rolul farmacistului clinician si nivelul de implicare in echipa multidisciplinara care implementeaza
conceptul de farmacoterapie personalizata.

REZULTATE. Conform informatiilor studiate, specialitatea de farmacist clinician incepe sa castige teren datorita
unei nevoi tot mai vizibile pentru realizarea unor protocoale terapeutice cat mai tintite pentru diversele patolo-
gii si tipologii de pacienti. Insa, desi rolul farmacistilor clinicieni, in cadrul echipelor terapeutice, este din ce in ce
mai vizibil, la moment inca predomina o rezistenta din partea medicilor, generata de lipsa experientei anterioare
cu farmacistul clinician. De asemenea, confuzii siimpedimente in manifestarea farmacistilor clinicieni ca spe-
cialisti, 1l reprezinta si lipsa unui cadru legislativ clar cu privire la aceasta specialitate.

CONCLUZII. Farmacistul clinician este acea punte de legatura dintre medic si pacient care impulsioneaza ob-
tinerea rezultatelor terapeutice remarcabile. El este cel care aranjeaza pe polita orice informatie legata de tra-
tament, dar si alte aspecte ale actului medical. De-a lungul timpului, cu ajutorul a mai multor cercetari, s-a de-
monstrat ca farmacistul clinician este un membru incontestabil in echipa pluridisciplinara care acorda ingrijiri
medicale personalizate.

Cuvinte cheie: farmacie, farmacist clinician, farmacoterapie personalizatd, managementul medicamentelor.
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INTRODUCTION. Pharmacists are the connection between doctor and patient. On the side they counsel and
advise patients to maximize the desired effect and minimize the adverse effects of the drug [1]. On the other
hand, they can be involved in the management of diseases such as diabetes, hypertension, arthritis etc, or they
can provide advice on diet, exercise and stress management [1]. Pharmacists can also support other health
professionals on issues related to pharmacology or medicines management [2].

THE AIM OF STUDY. The study of the role of clinical pharmacists and their place in the hierarchy of specialists
implementing the concept of personalized pharmacotherapy in the Republic of Moldova.

MATERIAL AND METHODS. The selection and analysis of national and international information sources was
carried out with reference to the role of the Clinical Pharmacist and the level of involvement in the multidisci-
plinary team that implements the concept of personalized pharmacotherapy.

RESULTS. According to the studied information, this specialty is starting to gain ground due to an increasin-
gly need for the implementation of therapeutic protocols as targeted as possible for the various pathologies
and types of patients. The role of Clinical Pharmacists, within therapeutic teams, is increasingly visible, but
currently there is still resistance from doctors, generated by the lack of previous experience with Clinical Phar-
macists. Also, confusions and impediments in the manifestation of Clinical Pharmacists are represented by the
lack of a clear legal framework regarding this specialty.

CONCLUSIONS. The clinical pharmacist is that bridge between doctor and patient that boost the achievement
of remarkable therapeutic results. He is the one who arranges on the shelf any information related to the tre-
atment, as well as other aspects of the medical act. Over time, with the help of several researches, it has been
demonstrated that the Clinical Pharmacist is an indisputable member of the multidisciplinary team that pro-
vides personalized medical care.

Keywords: pharmacy, clinical pharmacist, personalized pharmacotherapy, medication management.
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INTRODUCERE. Rinitele, mai frecvent cele alergice, influenteaza calitatea vietii pacientilor, nefiind deplin cu-
noscuta evolutia ei in timp si avand un detriment mai mare pentru productivitatea muncii decét alte boli cro-
nice. Un rol aparte ii revine farmacistului in evaluarea corecta a severitatii bolii si consilierea pacientului in
farmacie, pentru a preveni abuzul de medicamente.

SCOPUL STUDIULUI. Analiza si sistematizarea datelor pentru aprecierea impactului farmacistuluiin gestionarea
corecta a rinitelor si a farmacoterapiei asociate.

MATERIAL SI METODE. Au fost studiate sursele bibliografice pentru ultimii 5 ani in baza de date PubMed, selec-
tia articolelor fiind efectuata dupa cuvintele cheie specifice.

REZULTATE. Acordarea ajutorului medical de catre farmacist presupune o abordare constiincioasa prin propu-
nerea celor mai bune strategii in evaluarea simptomelor declansatoare ale alergenilor, a tratamentelor adecva-
te simodului de administrare cu utilizarea corecta a dispozitivelor de livrare a medicamentelor. Se stie, ca multi
pacienti isi gestioneaza simptomele in mod independent, chiar daca au nevoie de indrumarea otorinolaringo-
logului pentru a obtine ameliorarea optima a bolii. Se inregistreaza o disonanta intre severitatea simptomelor
clinice (usoara, fara a influenta activitatea cotidiana a bolnavului) si modul in care pacientii isi evalueaza starea
sanatatii (moderata sau grava). Chiar daca tabloul clinic este mai sever, pacientii nu solicita ingrijiri medicale
de la medic, preferand o alegere independenta a medicamentelor, ajutorul unui farmacist sau recomandari-
le din trecut a medicului. Disponibilitatea diferitor clase de medicamente utilizate (decongestionante nazale,
antihistaminice sedative si non-sedative, corticosteroizi intranazali, anticolinergice, inhibitori ai receptorilor
leucotrienici) poate induce confuzie in randul pacientilor cu privire la cea mai buna abordare a tratamentului in
raport cu aprecierea corecta a severitatii bolii.

CONCLUZIE. Impactul farmacistului in gestionarea farmacoterapiei consta in evaluarea minutioasa a severitatii
semnelor clinice ale rinitelor, a beneficiilor, riscurilor si interactiunilor medicamentoase in polimedicatia paci-
entilor. Ghidarea pacientilor pentru adresare la medicul specialist va contribui la optimizarea terapiei si imbu-
natatirea calitatii vietii pacientilor.

Cuvinte cheie: farmacist, rinita alergica, corticosteroizi intranazali, calitatea vietii.
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INTRODUCTION. Rhinitis, more often allergic ones, influences the quality of life of patients, not being fully
known its evolution over time and having a greater detriment to labor productivity than other chronic diseases.
A special role is played by the pharmacist in the correct assessment of the severity of the disease and counse-
ling the patient in the pharmacy, to prevent the abuse of drugs.

THE AIM OF STUDY. Analysis and systematization of data to assess the impact of pharmacists in proper mana-
gement of rhinitis and associated pharmacotherapy.

MATERIAL AND METHODS. Bibliographic sources for the last 5 years were studied in the database PubMed, the
selection of articles is carried out by specific keywords.

RESULTS. The provision of medical help by the pharmacist implies a conscientious approach by proposing the
best strategies in assessing the triggering symptoms of allergens, appropriate treatments and how to admi-
nister with the correct use of drug delivery devices. It is known, that many patients manage their symptoms
independently, even if they need the guidance of the otorhinolaryngologist to achieve optimal relief of the
disease. There is a dissonance between the severity of clinical symptoms (mild, without influencing the day-
to-day activity of the patient) and the way patients assess their state of Health (moderate or serious).

Even if the clinical picture is more severe, patients do not seek medical attention from the doctor, preferring an
independent choice of drugs, the help of a pharmacist or recommendations from past of the doctor. Availability
of different classes of drugs used (decongestants nasal, sedative and non-sedative antihistamines, intranasal
corticosteroids, anticholinergics, leukotriene receptor inhibitors) may induce confusion among patients about
the better approach to treatment in relation to the correct assessment of the severity of the disease.
Conclusions. The impact of the pharmacist in the management of pharmacotherapy lies in the thorough eva-
luation of severity of clinical signs of rhinitis, benefits, risks and drug interactions in the polymedication of
patients. Guidance of patients for referral to the specialist doctor will help to optimize therapy and improve the
quality of life of patients.

Keywords: pharmacist, allergic rhinitis, intranasal corticosteroids, quality of life
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Summary. Phenolic acids are widely used in medicine and in the pharmaceutical industry for their antioxidant,
anti-inflammatory, anti-carcinogenic, cardioprotective, antibacterial properties, constituting one of the most
numerous groups of phenolic compounds. Chicory (Cicorium intybus L., family Asteraceae) is a species in-
cluded in the collection of the Scientific and Practical Centre for Medicinal Plants of the Nicolae Testemitanu
SUMPhH. The aerial parts of the species are richer in phenolic acids and poorerin carbohydrates than the under-
ground parts. In the aerial parts of chicory (Cichorii herba), by thin layer chromatography, the following pheno-
lic acids were identified: chlorogenic, caffeic, cinnamic, gallic, Quantitative determination of phenolic acids in
the aerial parts of chicory, carried out spectrophotometrically, by three complementary methods, shows a high
content (10,48-13,22%) and indicates that chicory can serve as a source in the development of new indigenous
pharmaceutical forms.

Keywords: Cichorium intybus L, phenolic acids, herbal products.

Rezumat. Acizii fenolici sunt utilizati pe scara larga in medicina si in industria farmaceutica pentru proprie-
tatile lor antioxidante, antiinflamatoare, anticancerigene, cardioprotectoare, antibacteriene, constituind unul
dintre cele mai numeroase grupuri de compusi fenolici. Cicoarea (Cicorium intybus L., familia Asteraceae) este
o specie introdusa in colectia Centrului Stiintifico Practic in Domeniul Plantelor Medicinale al USMF ,Nicolae
Testemitanu”. Partile aeriene ale speciei sunt mai bogate in acizi fenolici si mai sarace in carbohidrati decat
partile subterane. In partile aeriene de cicoare (Cichorii herba), prin cromatografie in strat subtire, au fost iden-
tificati urmatorii acizi fenolici: clorogenic, cafeic, cinamic si galic. Determinarea cantitativa a acizilor fenolici
in partile aeriene de cicoare, realizata spectrofotometric, prin trei metode complementare, araté un continut
ridicat (10,48-13,22%) si indica faptul ca cicoarea poate servi ca sursa in elaborarea de noi forme farmaceutice
autohtone.

Cuvinte cheie: Cichorium intybus L., acizi fenolici, produse vegetale.

INTRODUCERE cele mai numeroase grupuri din compusii
Produsele vegetale cu continut de acizi polifenolici. Sunt esentiali pentru sanata-
fenolicise bucura de uninterestot maimare tea umana prin capacitatea de captare a
din partea cercetéatorilor, producatorilor de radicalilor liberi. Astfel, pot ajuta la proteja-
produse farmaceutice, suplimente alimen- rea celulelor impotriva efectelor daunatoa-
tare si cosmetice datoritd spectrului larg re ale radicalilor liberi care se formeaza in
farmacoterapeutic, prin proprietéti antio- urma stresului oxidativ $i provoaca o serie
xidante, antiinflamatoare, anticancerigene, de efecte daunatoare, inclusiv neurodege-
cardioprotectoare, constituind unul dintre nerative [1].
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SCOPUL STUDIULUI

Evaluarea proprietatilor farmacoterapeutice
a acizilor hidroxicinamici in diverse produ-
se vegetale cat si identificarea si dozarea
continutului lor in partile aeriene de cicoare
(Cichorii herba, Cichorium intybus L., fam.
Asteraceae), produs vegetal recoltat din
colectia Centrului Stiintifico Practic in
Domeniul Plantelor Medicinale a USMF
.Nicolae Testemitanu”

MATERIAL S| METODE

Au fost evaluate publicatiile stiintifice,
cu privire la plantele si produsele vegetale
cu continut de acizi fenolici si proprietatile
lor farmacoterapeutice. Pentru identifica-
rea acizilor fenolici s-a utilizat cromatogra-
fia pe strat subtire, identificand sistemul
Cu cea mai buna separare a lor: acid for-
mic-apa-acetat de etil, in raport (6:9:90) cu
calcularea Rf-ului. Dozarea acizilor hidro-
xicinamici in parti aeriene de cicoare s-a
realizat spectrofotometric, prin metode
complementare. Metoda | cu reactivul Ar-
now, preluata din Farmacopeea Europeana,
unde densitatea optica se masoara la lungi-
mea de unda 518 nm, iar totalul de acizi hi-
droxicinamici se prezinta in recalcul la acid
cafeic mg/g produs vegetal. [2]. Metoda I
spectrofotometrica cu alcool de 30%, cu
recalcul la acid clorogenic, unde densitatea
optica a solutiilor extractive obtinute s-a
masurat la lungimea de unda 325 nm, ca
solutie de referinta s-a utilizat etanol 30%,
iar continutul de acizi hidroxicinamici se
calculeaza in echivalentul acidului cloroge-
nic, in % [3]. Metoda Il spectrofotometrica
cu alcool de 20%, cu recalcul la acid cafeic,
unde densitatea optica a solutiilor extracti-
ve se masoara tot la lungimea de unda 325
nm. Masurarile s-au realizat la spectrofoto-
metrul Metertech UV/VIS SP 8001.

REZULTATE
Acizii fenolici sunt metaboliti secundari
ai plantelor care se intalnesc pe larg in pro-
duse de origine vegetala, fie in forma libera
sau asociate cu alti compusi chimici, care
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din punct de vedere structural, au un sche-
let C6-C3.

Mentiondm, ca acizii fenolici reprezinta
aproximativ o treime din compusii fenolici,
alaturi de flavonoide, taninuri, stilbene, cu-
marine si lignani, iar studiile experimentale
indica ca consumul pe termenlung de com-
pusi fenolici ofera protectie impotriva dez-
voltarii cancerului, bolilor cardiovasculare,
diabetului, osteoporozei si bolilor neurode-
generative [4]. Acizii fenolici sunt impartiti
in doua grupuri principale: acizi benzoici,
care contin sapte atomi de carbon si acizi
cinamici, care cuprind noua atomi de car-
bon, numiti si acizi hidroxibenzoici si hidro-
xicinamici. Acesti compusi pot aparea atat
in forme libere, cat si conjugate [3].

Cercetari experimentale indica ca aci-
dul p-cumaric prezinta diverse activitati
farmacologice: antioxidante, antiinflama-
toare, antimutagenice, antiulceroase si an-
ticancerigene, pe langa atenuarea ateros-
clerozei, leziunilor oxidative induse de raze
ultraviolete la nivelul tesuturilor oculare,
neuronale, cat si cardiace [5]. Acidul ca-
feic se intélneste in fructe de afine, zmeu-
ra, mure, capsuni. Afost demonstrat efectul
protector al acidului cafeic ca antioxidant
asupra -tocoferolului din lipoproteinele cu
densitate joasa si prezintd proprietati pro-
oxidative in celulele canceroase care sunt
asociate cu ADN oxidativ; inhiba viabilitatea
si procesul de migrare a celulelor carcino-
mului oral, cresterea productiei de colagen,
scade trigliceridele. Cafeaua este conside-
rata principala sursa alimentara de acid ca-
feic, iar administrarea de 100 ml, furnizeaza
intre 18 si 88 mg de acid cafeic. Conjugatii
de acid cafeic sunt absorbiti rapid dupa ce
au fost consumati si ating o concentratie
maxima dupa 1-2 ore de la administrare [6].
Acidul ferulic este larg distribuit in bau-
turi (cafea, bere), fructe, legume (broccoli,
spanac, rosii, varza. morcovi), cereale (grau,
porumb). Manifestad activitati antioxidante,
antitumorale, antiinflamatoare. Acidul feru-
lic poseda activitate antimicrobiana impo-
triva bacteriilor gram-pozitive si gram-ne-
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gative, micsoreaza nivelul colesterolului,
scadea lipoproteinele plasmatice cu densi-
tate mica. Datorita proprietatii antiinflama-
toare, scade semnificativ neuroinflamatia si
ajuta la imbunatatirea memoriei [7]. Acidul
rosmarinic este intalnit in plante din fam.
Lamiaceae, cum ar fi: Rosmarinus officina-
lis, Salvia officinalis, Mentha piperita, Thy-
mus vulgaris si rezulta din acidul cafeic. Are
proprietati antivirale, astringente, antitu-
morale, antimicrobiene, hepatoprotectoa-
re, imunomodulatoare, cardioprotectoare,
atenueaza bolile alergice precum rinita,
astmul si simptomele asemanatoare der-
matitei atopice. Acidul rosmarinic este uti-
lizat in tratamentul bolilor neurodegenera-
tive, imbunatateste performanta cognitiva,
inhiba modificarile fiziopatologice precum
inflamatia neutrofild si edemul pulmonar
[8]. Acidul clorogenic poate fi obtinut din
esterificarea acidului cafeic. Extractul de
boabe de cafea verde este sursa naturala
primara de acid clorogenic, care mai poa-
te fi intalnit in mere, pere, paducel. Acidul
clorogenic exercita efectele farmacologice
prin inhibarea enzimei alfa-glucozidazei,
care este responsabila de descompunerea
carbohidratilor, are efect psihostimulator,
reduce absorbtia de carbohidrati si glucoza,
manifesta activitate inhibitoare impotriva
virusului hepatitei B in vivo si in vitro, pro-
tejeaza ficatul si suprima carcinogeneza.

Acidul clorogenic poate imbunatati functia
creierului si tulburarile neurodegenerative,
doza de utilizare fiind de la 240 mg la 3000
mg pe zi [9]. Acidul sinapic se contine in
condimente, citrice si fructe de padure, se-
minte oleaginoase, ce manifesta proprietati
antiinflamatoare, anticancerigene, anti-
glicemice, antibacteriene, cu potential de
atenuare a diferitor compusi toxici. Se for-
meaza din substitutia metoxil si hidroxil a
acidului cafeic, cu formarea acidului ferulic
intermediar, care este apoi metilat cu tre-
cerea in acid sinapic. Acidul sinapic a fost
studiat si valorificat prin actiunea antican-
cerigena asupra celulelor canceroase de
colon si de san [6].

Rolul acizilor fenoliciin unele maladii.
Datele stiintifice sustin utilizarea benefica a
acizilor fenolici ca agenti terapeutici in ma-
ladii legate de stresul oxidativ, cum ar fi ate-
roscleroza, leziunile inflamatorii si cancerul.
Totodata, capacitatea antioxidanta a aci-
zilor hidroxicinamici este puternic depen-
dentd de caracteristicile lor structurale si
legata de prezenta functiei hidroxil in struc-
tura aromatica. Mentionam, ca din grupul
acizilor hidroxicinamici, mai des intalnim
in regnul vegetal acizii: p-cumaric, ferulic,
cafeic, clorogenic, rozmarinic si sinapic [6,
7]. cu un spectru larg farmacopterapeu-
tic [1,8], date fiind prezentate in tabelul 1.

Tabelul 1. Rolul acizilor fenolici si mecanizme de actiune

2024

Efectul Mecanizme de actiune
imbunatatirea functiei endoteliale prin efecte antioxidante, antiinflamatorii si inhibitori
Cardioprotector |puternici ai oxidarii lipidelor, considerat un mecanism cheie in dezvoltarea ateros-
clerozei
Anticancer acidul cafeic, clorogenic, elagic prezintad efecte anticancer, ce includ activitatea
estrogenica, prin inducerea stoparii ciclului celular
. s , efectele antidiabetice ale acizilor fenolici pot afecta glicemia prin inhibarea absorb-
Antidiabetic L AU A . e
tiei glucozeiin intestin si in tesuturi periferice
. . . din multiplele teorii menite sa explice mecanismul imbatranirii, teoria stresului oxi-
Antioxidant si an- . . - . < Ay . Lo
. . 4 dativ este mai des mentionata si acceptata, cat si rolul acizilor fenolici prin aportul
ti-aging o . ’ 7 7
de antioxidanti
administrarea acizilor fenolici in studii in vitro si in vivo, la nivel biochimic, in ameli-
Neuroprotector orarea depresiei, dezechilibrului dupa leziuni cerebrale, tulburarilor de memorie, tul-
burarilor de auz si de vedere, bolii Parkinson
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Una din speciile bogate in acizi hidroxici-
namici din colectia CSPDPM a USMF ,Nico-
lae Testemitanu” este cicoarea (Cicorium in-
tybus L, familia Asteraceae), cunoscuta inca
din antichitate, descrisa in papirusul Ebers,
cultivatd de acum 5000 de ani i.Hr. [10]. Ci-
coarea era folosita frecvent ca inlocuitor al
cafelei (1860) in Franta, fiind amestecata cu
cafeauain scopul echilibrarii savoarei si pen-
tru a neutraliza aciditatea sucului gastric,
apoi introdusa in cultura de francezi, care
considerau planta indispensabila in afectiu-
nile digestive. In Republica Moldova este in-
talnita in flora spontana [12] si introdusa in
cultura CSDPM a USMF ,Nicolae Testemita-
nu”. Partile aeriene de cicoare Cichorii herba
se recolteaza in perioada iulie-august, pe in-
treaga perioada de inflorire, iar partile subte-
rane Cichorii radices - toamna tarziu, in luna
octombrie, sau primavara devreme [13].

Compozitia chimicd a specie Cichorium
intybus. Specia contine un latex in toate or-
ganele sale, radacinile fiind bogate in inulina
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(20-40%), flavonoide, pectine, taninuri, ca-
tehina, catecol, epicatechina, cumarine, ulei
volatil, lactone sesquiterpenice, minerale:
Ca, K. Na, Na, Mg, P, S, Cu, Zn [14.]. Din acizi
fenolici s-au identificat: cafeic, acidul clo-
rogenic pana la 17,84%, alti acizi fenol-car-
boxilici: protocatehic, p-hidroxibenzoic, va-
nilic, p-cumaric, m-cumaric [15, 16.]. Partile
aeriene au un continut mai scazut de carbo-
hidrati, dar sunt mai bogate in acizi fenolici:
cafeic, mono- si dicafeoilchinic si alti acizi
carboxilici, cum ar fi: galic, salicilic, benzoic,
amino-benzoic, hidroxi-benzoic, ferulic, va-
nilic, izoferulic, elagic, cinamic, metoxi-cin-
namic, cicoric [14, 16] (tabelul 2).

Identificarea acizilor fenolici prin
cromatografie pe strat subtire. Pentru
identificarea si separarea acizilor fenolici s-a
utilizat cromatografia pe strat subtire, cu o
separare mai reusita in sistemul: acid for-
mic-apa-acetat de etil, in raport (6:9:90) si
calcularea Rf-ului pentru solutiile de anali-
zat.

Tabelul 2. Acizi fenolici in specia Cichorium intybus L. [17]

Acizi fenolici
0 o HO, CO.H
0
HO
H -
X OH 0 A or| HO" Y 'O =
OH OH
HO HO OH
acid cafeic acid clorogenic
(@]
0 HO 0 (I:HS O
N0H | e ) e | NP o
0] OH
g HO
acid cinamic acid elagic acid ferulic
0] OH @] OH
@)
OH
OCH, OCH,;
HO HO
acid p-cumaric acid vanilic acid benzoic
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a - Cichorium intybus L b; c -CSS

Figura 1. Produse vegetale si cromatograma pe strat subtire

(*CSsS: 1-parti aeriene de cicoare;
2- extract etanolic de cicoare;
3-5 -flavonoide;

6-acidul galic;

7-acidul cafeic;

8- acidul clorogenic;

9-acidul cinamic)

Astfel, prin cromatografie pe strat subtire in produsul vegetal si extractiv din Ci-
chorii herba s-au identificat: acidul galic (Rf=0,71), acidul cafeic (Rf=0,88), acidul
clorogenic (Rf=0,60) si acidul cinamic (Rf=0,78), cu spoturi albastru intens si fluoris-
centa puternica in produsele de analizat si solutiile de referinta.

Determinarea cantitativa a acizilor hidroxicinamici prin metode
complementare. Dozarea acizilor hidroxicinamici s-a realizat prin 3 metode com-
plementare:

l.

1.

1.

Metoda farmacopeicd cu reactivul Arnow cu recalcul la acid cafeic. Pen-
tru determinarea totalului de acizi hidroxicinamici a fost preluata metoda cu
reactivul Arnow dupa Farmacopeea Europeana, densitatea optica masurata
spectrofotometric la lungimea de unda 518 nm, iar totalul de acizi hidroxici-
namici exprimat la acid cafeic [2].

Metoda spectrofotometrica cu alcool etilic de 30% cu recalcul la acid clo-
rogenic, metoda care s-a realizat prin extragerea acizilor hidroxicinamici cu
alcool de 30% si in calcul s-a utilizat coeficientul specific de absorbtie al aci-
dului clorogenic, astfel, totalul de acizi hidroxicinamici fiind exprimat in acid
clorogenic, in %.

Metoda spectrofotometrica cu alcool etilic de 20% cu recalcul la acid cafeic.
Ca difirenta intre metoda Il si lll, extragerea acizilor hidroxicinamici are loc in
alcool etilic de 20%, cu calcularea continutul de acizi hidroxicinamici in parti
aeriene de cicoare in recalcul la acid cafeic. Pentru ultimele 2 metode, den-
sitatea optica a extractelor a fost citita la aceiasi lungimea de unda 325 nm,
cu prezentarea rezultatelor in % [3].

123

2024



(vol. 53)

supliment REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

a)

Figura 2. Extragerea si dozarea totalului de acizi hidroxicinamici in Cichorii herba (a - extragerea
principiilor active la baia de apa cu refrigerent; b - masurarea densitatii optice la spectofo-
tometrul Metertech UV/VIS SP 8001)

Cichorium intybus

= 10,48 ~13,22
-' / ~10,93

Figura 3. Continutul de acizi hidroxicinamici in Cichorii herba, (%)

Rezultatele experimentale denota un continut mai mare de acizi hidroxicinamiciin parti
aeriene de cicoare (Cichorii herba) pentru metoda efectuata in solutii extractive obtinute
cu alcool etilic de 30%, echivalent in acid clorogenic (13.22%), iar pentru metoda cu alcool
etilic 20% din produsele extractive, echivalent in acid cafeic (10,93%), urmat de un conti-
nut de (10,48%) pentru metoda Arnow. Rezultatele experimentale confirma ca partile ae-
riene de Cichorium intybus L. recoltate din colectia CSPDPM a USMF ,Nicolae Testemita-
nu” se prezinta cu un continut inalt de acizi hidroxicinamici si poate servi drept surse in

elaborarea de noi forme farmaceutice bogate in acizi fenolici.
CONCLUZII

1. Acizii fenolici reprezinta o treime din compusii fenolici, aladturi de flavonoide, taninuri,
stilbene, cumarine si lignani si sunt utilizati pe larg pentru proprietatile lor antioxi-
dante, antiinflamatorii, anticancerigene, cardioprotectoare.

2. Prin cromatografie pe strat subtire, in parti aeriene de cicoare s-aidentificat prezen-
ta acizilor: clorogenic, cafeic, cinamic si galic, iar determinarea cantitativa a acizilor
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hidroxicinamici s-a realizat prin trei
metode complementare.

3. Partile aeriene de Cichorium intybus L.
recoltate din colectia CSPDPM a USMF
“Nicolae Testemitanu” se prezinta cu
un continut inalt de acizi hidroxici-
namici (10,48-13,22%) si poate servi
drept surse in elaborarea de noi forme
farmaceutice autohtone.
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Abstract. Tannins are complex substances, presenting polyphenols characterized by structural heterogeneity
with different molecular weights, forming impermeable compounds with proteins, by which they manifest an-
ti-inflammatory, antioxidant, astringent, healing, antimicrobial, antiviral, analgesic and hemostatic properties.
For the identification and assay of the tanning substances plant products from the species of the genus He-
lichrysum from the spontaneous flora (H. arenarium) and the collection of the Scientific-Practical Centre for
Medicinal Plants of the Nicolae Testemitanu SUMPh (H. italicum) were conditioned. The presence of the hydroly-
sable tannins was established by chemical reactions of colour and precipitation, and titrimetric dosing of total
tannins shows a higher content in leaves (H. arenarium-7,40%) and (H. italicum -6,40%), followed by flowers,
aerial parts and stems. The experimental study indicates that the tannin content differs according to the nature
and type of plant products used from species of the Helichrysum genus.
Keywords: medicinal plants, plant products, taninns.
Rezumat. Taninurile sunt substante complexe, prezentand polifenoli caracterizati prin eterogenitate structurala
cu diferite greutati moleculare, formand compusi impermeabili cu proteinele, prin care manifesta proprietati
antiinflamatorii, antioxidante, astringente, cicatrizante, antimicrobiene, antivirale, analgezice si hemostatice.
Pentru identificarea si dozarea substantelor tanante au fost conditionate produse vegetale de la speciile genului
Helichrysum din flora spontana (H. arenarium) si din colectia Centrului Stiintifico-Practic in Domeniul Plantelor
Medicinale a USMF ,Nicolae Testemitanu” (H. italicum). Prezenta taninurilor hidrolizabile a fost stabilita prin re-
actii chimice de culoare si precipitare, iar dozarea titrimetrica a totalului de substate tanante denota un continut
mai mare in frunze (H. arenarium -7,40%) si (H. italicum - 6,40%), urmat de flori, parti aeriene si tulpini. Studiul
experimental indica ca continutul de taninuri difera in dependenta de natura si tipul produselor vegetale utilizate
de la speciile genului Helichrysum.
Cuvinte cheie: plante medicinale, produse vegetale, taninuri.

INTRODUCERE

Taninurile sunt substante complexe, pre- in produse vegetale de 20-30%, reprezen-
zentand compusi polifenolici, caracterizate tand al patrulea grup de compusi din te-
printr-o mare eterogenitate structurald, cu sutul plantelor vasculare dupad celuloza,
greutate moleculara diferita, care au ca- hemiceluloza si ligning [2]. Se clasifica in
pacitatea de a tabaci pielea, prin proprie- taninuri hidrolizabile: elagice, galice si tani-
tatea de a forma compusi impermeabili cu nuri nehidrolizabile: catehice sau conden-
proteinele. Sunt raspandite in regnul vege- sate. Cele hidrolizabile sunt esteri ai acizi-
tal la speciile din familii: Rosaceae, Salica- |lor polifenolcarboxilici cu carbohidratii. Cei
ceae, Fabaceae, Fagaceae, Myrtaceae [1]. mai frecventi acizi de acest tip sunt: acidul
Din diversitatea compusilor secundari ai galic si derivatii sai (p-digalic, m-digalic) si
plantelor, taninurile predomina din punct elagic. Taninurile nehidrolizabile, numite si
de vedere cantitativ, cu un continut inalt condensate sunt produse prin condensarea
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compusilor de 2-fenilbenzopiranului, unde
se regaseste catechina. Prin condensarea
taninurilor catechinice se formeaza com-
pusi macromoleculari, de culoare rosie, care
se mai numesc si flobafeni. Dupa unii autori,
sunt mentionate in clasificari si taninurile
mixte, care au o structura intermediara, in
care se regasesc atat elemente structura-
le de tipul acizilor polifenolcarboxilici, cat
si derivati de 2-fenil benzopiran [3]. Astfel,
in plante si produse vegetale, se atesta un
amestec de substante tanante hidrolizabi-
le si condensate, cu prevalenta compusilor
unui sau altui grup, fiind necesara determi-
narea naturii substantelor tanante pentru
fiecare produs vegetal, regnul vegetal fiind
considerat unul dintre principalele surse
de produse fitoterapeutice. Totodata, con-
tinutul de substante tanante in produsele
vegetale se modifica in functie de condi-
tiile de mediu, depinde de faza fenologica,
de perioada recoltarii, gradul de iluminare,
zona de crestere, cat si de conditiile meteo-
rologice. La randul sau, efectul stresului de
mediu, cum ar fi seceta, fertilitatea scazuta
a solului si pH-ul influenteaza asupra pro-
ducerii de taninuri [2].

SCOPUL STUDIULUI
Examinarea publicatiilor stiintifice cu pri-
vire la plante si produse vegetale cu conti-
nut de substante tanante. Evaluarea meto-
delor de identificare si dozare a taninurilor
in produse vegetale.

MATERIAL SI METODE

Pentru realizarea obiectivului trasat, au
fost evaluate publicatiile stiintifice, cu pri-
vire la plantele si produsele vegetale din
flora Republicii Moldova cu continut de
substante tanante, cat si proprietatile far-
macoterapeutice a lor. Pentru analiza chi-
mica a taninurilor produsele vegetale de la
speciile genului Helichrysum (H. arenarium
Si H. italicum) au fost colectate in aceeasi
perioada de inflorire. In vederea identifica-

rii substantelor tanante au fost utilizate re-
actii specifice de culoare [3]. Dozarea sub-
stantelor tanante s-a realizat prin metoda
titrimetricd [1]. Pentru a realiza metoda,
cate 2g de produse vegetale de la ambele
specii (folia, flores, herba, stipites) macina-
te se trec prin sita cu orificiile de 3 mm, apoi
in baloane conice, unde se adauga cate 50
ml de apa distilatd adusa la fierbere si se ex-
trag taninurile la baia de apa, timp de 30 mi-
nute, la tempetaruta 100°C, agitand perma-
nent. Solutia se lasa cateva minute, apoi se
filtreaza in balon cotat de 250 ml. Produse-
le vegetale sunt supuse repetat procedurii
de extragere a substantelor tanante (3-4),
pana la epuizare, cand reactia la substante-
le tanante este negativa (reactia cu solutie
de aldun de fier si amoniu), iar solutiile se
filtreaza in acelasi balon cotat. Solutia din
balon se raceste, se aduce pana la volumul
marcat de 250 ml. Apoi, la 25 ml de solutie
se adauga 500 ml de apa si 25 ml solutie de
acid indigosulfonic si se titreazd cu solu-
tie de permanganat de potasiu 0,1 N pana
la culoarea galbena-aurie, agitand perma-
nent. Cantitatea procentuald a substante-
lor tanante se calculeaza aplicand formula
de calcul si se exprima in % la 100 g produs
vegetal [4].

REZULTATE SI DISCUTII

Substantele tanante sunt compusi natu-
rali, care constau din polifenoli si flobafe-
ne, legate intre ele, indiferent daca pose-
da proprietati de tabacire, prin coagularea
proteinelor si diminuarea sensibilitatii do-
lore a terminatiilor nervoase ale tesuturilor
[3]. In plante, taninurile se g&sesc in toate
organele, dar in dependenta de specie, se
pot acumula fie in scoarta, organe subtera-
ne, frunze, fructe, sau in formatiuni patolo-
gice [5]. Din produse vegetale cu continut
de taninuri hidrolizabile, de la care se utili-
zeaza frunzele mentionam: otetarul (Rhus
coriaria) si scumpia (Cotinus coggygria); in
scoarta de stejar (Qercus robur) si de ha-
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mamelis (Hamamelis virginiana) se contin
taninuri mixte. Sunt bogate in substantele
tanante organele subterane pentru multe
specii, cum ar fi: raculeti (Polygonum bis-
torta), sorbestrea (Sanguisorba officinalis),
sclipeti (Potentilla erecta), craciunita (Ber-
genia crassifolia), cerentel (Geum urba-
num), atunci cand pentru altele se prezinta
un continut inalt de taninuri in fructe: ma-
lin (Padus avium) si afin (Vaccinium myrti-
llus) [2]. Conform prevederilor Farmacopeei
Europene, ed. a X si Farmacopeei de Stat,
ed. a XI) continutul de substante tanan-
te in produsele vegetale conditionate ur-
meaza sa fie nu mai putin de 7% (Quercus
cortex) de 15% (Rhus coriariae folia, Cotini
coggygriae folia, Sanguisorbae rhizoma-
ta et radices, Pruni padi fructus), de 17%
(Bistortae rhizomata), nu mai putin de 20%
(Tormentillae rhizomata, Bergeniae rhizo-
mata), constatand astfel, un continut inalt
de substante tanante in produse vegeta-
le, comparativ cu alti compusi chimici [4,
6]. Din actiuni farmacologice a produselor
vegetale si fitoterapeutice cu continut de
taninuri mentionam: astringente, antiinfla-
matoare, cu administrare in inflamatii acute
si cronice ale tractului gastro-intestinal, in-
clusiv in colite, ulcer stomacal, diaree, he-
moragii. Extern se utilizeaza in stomatite,
gingivite, laringite, in special Quercus cor-
tex. Extractele alcoolice si apoase prezinta
activitate antioxidanta si antimicrobiana in
special pe tulpini gram-pozitive: Bergeniae
rhizomata, Sanguisorbae rhizomata et ra-
dices [7]. La particularitati in administrarea
taninurilor, mentionam, ca se interzice ad-
ministrarea interna ca remediu antidiareic
pentru produsele vegetale cu un continut
inalt de peste 20% taninuri (Rhus coria-
riae folia), prin proprietatea de a precipita
albuminele mucoasei stomacale si a pro-
voca dereglari digestive [8]. Mecanismul
actiunii astringente a substantelor tanante
se bazeaza pe formarea asocierilor protei-
na-tanin, intre fibra de colagen, ca proteina
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si taninuri. Este cunoscuta structura cola-
genului, ce prezinta o proteina constituita
din 3 aminoacizi (glicocol, prolina si hidroxi-
prolind) inclusi intr-o structura triplu-helix.
Astfel, fibrele de colagen din mucoase sau
derm, care au suferit in urma unei lezari, pe
fondul inflamatiei existente in focar, devin
sensibile si reactioneaza printr-un contact
direct cu taninurile [5]. Prin aceste meca-
nisme se explica si utilizarea taninurilor ca
antidot in intoxicatii cu metalele grele, al-
caloizi sau glicozide, iar formarea compu-
silor tanin-proteind depinde de numerosi
factori, de concentratia si structura chimi-
ca a taninurilor si a proteinelor (continutul
de prolina), pH-ul si puterea ionica a solu-
tiei, precum si de prezenta altor compusiin
solutie. Noi ne-am propus studiul chimic al
taninurilorin doua specii. Din speciile genu-
lui Helichrysum, in flora Republicii Moldova
este intalnit siminocul Helichrysum arena-
rium si introdus recent in cultura Helichry-
sum italicum.

Helichrysum arenarium (L.) Moench,
familia Asteraceae. In Republica Moldova se
intalneste sporadic [9] pe stancariile ma-
lului drept al fluviului Nistru, in rezervatia
Peisagistica ,,Climautii de jos",pe calcare si
sisturi negre de Naslavcea, in sector de ste-
pa, cu populatie in descrestere din cauza
colectarii si utilizarii atat in medicina tradi-
tionald, cat si ca planta ornamentala [10, 11].
In multe tari: Danemarca, Estonia este cla-
sificata drept planta care necesita ingrijire,
iar in Polonia i-a fost acordata protectie le-
gala, prin interzicerea exportuluiin alte tari,
in timp ce fermele mici din Letonia cultiva
H. arenarium pentru consumul local. Spe-
cia H. arenarium este clasificata ca fiind pe
cale de disparitie in unele tari europene, iar
in altele (Bulgaria) este protejatd conform
Legii privind biodiversitatea plantelor [12].
in Republica Moldova se fac incercari de a o
introduce in colectia CSPDPM a USMF ,Ni-
colae Testemitanu” [11].
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Figura 1. a) Specia Helichrysum arenarium (L.) Moench, b) produse vegetale pentru studii chimice

in flori de siminoc inca in a. 2009 au fost
identificate doua glicozide numite helihri-
zina A si helihrizina B, insotite de izosali-
purpozida, naringenina, apigenina, quer-
cetina, compusii flavonici si flavonolici prin
care specia manifesta actiune colagoga si
coleretica [5]. Activitatea antibacteriana a
extractului etanolic si metanolic a partilor
aeriene de siminoc se manifesta prin pre-
zenta compusilor fenolici, inclusiv a tani-
nurilor [13, 14]. Din substantele tanante, un
grup de autori indica ca continutul maiinalt
este in extractul metanolic, comparativ cu
cel etanolic [15].

Helichrysum italicum (Roth) G. Don,
familia Asteraceae este un subarbust din
genul Helichrysum, raspanditin bazinul me-
diteranean, specie folosita in medicina po-
pulara ca coleretic, diuretic si expectorant.
Cunoscuta pentru capacitatea de aregene-
ra pielea, intalnita in multe produse din in-
dustria cosmetica si a parfumurilor datorita
mirosului sdu placut. Tn tarile est-europene

mediteraneene se inregistreaza o crestere
semnificativa a exporturilor produselor H.
italicum, cat si o cerere tot mai mare pentru
uleiul volatil obtinut din parti aeriene si flori,
ceia ce a dus la extinderea culturii in plan-
tatii in Franta, Italia, Bulgaria, Serbia, Cro-
atia, Bosnia si Hertegovina [16]. Din uleiul
volatil predomina compusi sesquiterpenici:
a-cadren, a-curcumen, acetat de geranil,
limonen, nerol, a- pinen, cu un continut
mai inalt in acetat de neril (15- 42%) in pro-
dusul vegetal recoltat in fazele de inflorire,
iar cetonele si p-dicetonele -in lastarii tim-
purii, insotiti de flavonoide [17]. Continutul
de substante tanante difera in dependenta
de organul utilizat si metoda aplicata: 0,18-
0.28% [16].

In Colectia CSPDPM a USMF ,Nicolae Tes-
temitanu” a fost introdusa sp. H. italicum din
a. 2009, apoi reintrodusa recent in cultura
(a.2023), de unde s-au recoltat produsele ve-
getale (folia, flores, herba, stipites).

Figura 2. a) Specia Helichrysum italicum (Roth) G. Don din colectia CSPDPM
a USMF ,Nicolae Testemitanu”, b) produse vegetale pentru studiul chimic
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Dupa natura taninurilor, hidrolizabile sau
nehidrolizabile, prin fierbere cu acizi dilu-
ati sau sub actiunea tanazei, galotaninuri-
le hidrolizeaza in compusi mai simpli (acizi
polifenolcarboxilici si oze), iar taninurile
catehice, sau nehidrolizabile, la randul lor,
la fierbere cu acizi diluati, formeaza mo-
lecule complexe, iar prin distilare uscata
dau pirogalol [5]. Dupa gradul de toxicita-
te, de mentionat ca taninurile hidrolizabile
sunt considerate mai toxice si prin faptul ca
precipita oxalatul de calciu monohidrat [3].
Pentru identificarea substantelor tanante
am utilizat solutii specifice, bazate pe pro-
prietatile lor de a forma cu sarurile meta-
lelor grele complexe colorate. Substantele
tanante condensate cu solutia de alaun de
fier si amoniu dau culoare neagra-verzuie,
iar cele hidrolizabile neagra-albastra, astfel
prin obtinerea precipitatului albastrui intu-
necat am identificat in ambele produse (H.
arenarium si H. italicum) substante tanante
hidrolizabile. In rezultatul efectuérii reactii-
lor calitative s-a stabilit ca la adaugarea so-
lutiei de gelatina 1% apare un precipitat ce
se dizolva in exces de reactiv; cu acid ace-
tic 10% si acetat de Pb observam formarea
precipitatului (specific pentru taninurile hi-
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drolizabile); cu cristale de NaNO, si HCI 0,IN
in toate extractele s-a observat culoarea
bruna, mai intensa in frunze si flori si mai
putin intensa in tulpini. Astfel, prin reactii
chimice specifice s-au identificat taninuri
hidrolizabile in frunze, flori, parti aerine, re-
coltate de la speciile H. arenarium si H. itali-
cum. Cantitatea procentuald a substantelor
tanante, realizata prin metoda titrimetrica,
exprimata in % la 100 g produs vegetal s-a
calculat dupa formula:

(VI-V2)EDV 100x 100
mV3 ( 100-w)

F

unde: V, -volumul KMnO4 de 0,1 N utilizat
la titrare, ml; V,, -volumul de KMn0O4 de 0,1
N la titrarea de control, ml; K - corectia la
titru (dupa acidul oxalic); D - coeficientul
de calculare pentru tanin: pentru taninuri
hidrolizabile - 0,004157; V - volumul total
al extractului, ml; m - masa exacta a pro-
dusului vegetal, g: V, - volumul extractului
luat pentru titrare, ml [4].

Dozarea substantelor tanante in produ-
sele vegetale: herba, folia, flores, stipites,
recoltate de la H. arenarium si H. italicum, a
demonstrat difirente semnificative.

Helichrysum arenarium

= o)

o N B

H. a. folia H. a. flores

volumul titrantului (V), ml

7,40 —
6,05 5,26 ’
4,15 3,38 | 3,67 |
’ 2,91 "'-I

H. a. stipites H. a. herba

Continutul de substante tanante, %

Figura 3. Continutul de taninuriin produse vegetale de la specia H. arenarium, (%)
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Cel mai inalt continut de taninuri la spe-
cia H. arenarium s-a identificat in frunze
(7.40%). urmat de continutul din parti aerie-

ne (6.56%). cu diferente nesemnificative in
flori (6,05%) si cu un continut mai scazut de
taninuri in tulpini (5,26%).

Helichrysum italicum

5,46

6,40
3,57
3,05
il

H.a. folia

o N B O O

H.a. flores

volumul titrantului (V), ml

5,73
4,86
i:-1III| 11-*||||

H.a. stipites H.a. herba

B Continutul de substante tanante, %

Figura 4. Continutul de taninuriin produse vegetale de la specia H. italicum, (%)

Inaceeasiordine se prezinta si continutul
de substante tanante in produsele vegetale
recoltate de la specia H. italicum: in frunze
(6.40%), urmat de parti aeriene (5,73%), flori
(5.46%) si mult mai scazutin tulpini (4,86%).

Rezultatele obtinute arata ca continutul
de substante tanante depinde de natura
produselor vegetale recoltate, iar pentru
speciile g. Helichrysum se prezinta cu un
continut mai inalt in frunze pentru ambele
specii (H. arenarium si H. italicum).

CONCLUZII

1. Substantele tanante ocupa un loc im-
portant in regnul vegetal, constituind
una din cele mai nhumeroase grupe de
compusi chimici de natura fenolica, cu
actiune antiinflamatoare, astringenta,
antiseptica, analgezica si hemostati-
ca.

2. Din speciile genului Helichrysum, in
flora Republicii Moldova este intal-
nit siminocul Helichrysum arenarium
si introdus recent in cultura CSPDPM

a USMF ,Nicolae Testemitanu”- Heli-
chrysum italicum.

3.1n produsele vegetale recoltate de la
speciile H. arenarium si H. italicum
(folia, flores, herba, stipites) au fost
identificate substante tanante hidro-
lizabile, prin reactii specifice de culoa-
re si precipitare.

4. Dozarea titrimetrica denota ca pentru
ambele specii, continutul cel maiinalt
de taninuri este in frunze (H. arena-
rium-7,40%) si (H. italicum -6,40%),
urmat de flori, parti aeriene si tulpini,
cu devieri nesemnificative.

5. Studiul experimental realizat indica
ca continutul de substante tanante
diferd in dependenta de natura si ti-
pul produsului vegetal utilizat (herba,
folia, flores, stipites), cat si de metoda
aplicata.
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INTRODUCERE. Stresul oxidativ este un fenomen cauzat de un dezechilibru intre productia si acumularea de
specii reactive de oxigen (ROS) in celule si tesuturi si capacitatea unui sistem biologic de a detoxifia acesti
produsi reactivi. Numerosi compusi vegetali au capacitate de a neutraliza ROS si cu succes sunt utilizate in
profilaxia si tratamentul diferitor maladii prin reducerea stresului oxidativ, iar in acest context, carotenoidele
si clorofilele au o contributie semnificativa, in special, in ceea ce priveste cancerul, maladiile hepato-gastice,
tulburarile cardio-vasculare si neurologice [1].

SCOPUL STUDIULUI. Determinarea continutului de pigmenti carotenoidici si clorofilieni (a si b) din diferite orga-
ne ale sp. G. verum si G. aparine din flora spontana a Republicii Moldova.

MATERIAL S| METODE. in calitate de material biologic pentru studiul pigmentilor au servit diferite organe ale
plantelor (tulpini, frunze, flori si parti aeriene), recoltate in perioada de inflorire de la speciile G. verum si G. apa-
rine din flora spontana a Republicii Moldova. Materialul colectat a fost uscat si conditionat conform cerintelor
normativ tehnice. Determinarea totalului de carotenoide si clorofile s-a efectuat prin metoda spectrofotome-
trica [2], ca extragent fiind utilizat alcoolul etilic cu concentratia de 60% si 95%. Densitatea optica a extrac-
telor obtinute s-a masurat la spectrofotometrul Metertech UV/VIS SP 8001, la diferite lungimi de unda: 448
nm - carotenoide, 664 nm - clorofila a si 649 nm - clorofila b.

REZULTATE. Datele experimentale obtinute privind aplicarea comparativa a 2 concentratii de alcool etilic (60 si
95%) pentru extragerea pigmentilor carotenoidici si crofilieni denota ca cel mai eficient la toate probele anali-
zate este alcoolul etilic de 95%. Determinarea pigmentilor carotenoidici (mg/%) si clorofilieni (mg/1) in diferite
organe ale sp. G. verum si G. aparine indica faptul ca continutul maxim de carotenoide (27.37 si, respectiv,
52.65]) si clorofile a (1.90 si, respectiv, 4.32) si b (119, respectiv, 2.85) a fost determinat in partile aeriene cu ex-
tract de alcool 95%. Comparativ, extractele din parti aeriene la sp. G. verum sunt mai bogate in pigmenti caro-
tenoidici (carotenoide - 52.65 mg/%) decat n cele de la G. aparine (carotenoide - 27.37 mg/%); comparativ cu
continutul pigmentilor clorofilieni, ce prevaleaza cantitativ n sp. G. aparine (clorofila a - 4.32 si clorofila b -2.85
mg/1) comparativ cu sp. G. verum (clorofila a - 1.90 si clorofila b - 119 mg/I).

CONCLUZII. Rezultatele dozarii spectrofometrice ale carotenoidelor, clorofilelor a si b in diferite organe (tulpini,
frunze, flori, parti aeriene) ale sp. G. verum si G. aparine demonsreaza ca continutul cel mai mare al pigmentilor
se extrage cu alcoolul etilic de 95% in parti aeriene la ambele specii din flora spontana a Republicii Moldova.
Comparativ, valorile continutului de carotenoide sunt mai mariin toate organele plantei pentru sp. G.verum, iar
al clorofilelor a si b —mai mari pentru sp. G. aparine.

Cuvinte cheie: Carotenoide, clorofilele a si b, Galium verum, G. aparine

BIBLIOGRAFIE. 2. CnuBknH A. W., TpuHeea 0. B. Banupauusa

1. Crupi P, Faienza MF, Naegem MY, et al. Overview of METOAMKM ONpefeneHnsa KapoTMHOMAOB B rjiofax

the potential beneficial effects of carotenoids on 061ennxmn pasnnyHbIX CnocoéoB KoHCepBaLMK.

consumer health and well-being. In: Antioxidants. B: BectHuk BIY, cepusa: Xwumus. Buonorus.

2023, 12, 1069, 17 p. https://doi.org/10.3390/ an- dapmauma. 2016; No 2, c. 145-151. YK 543.635.9.
tiox12051069

133



(vol. 53)

supliment REVISTA FARMACEUTICA A MOLDOVEI

CZU: 547.97:582.972.3

CONTENT OF CAROTENOID AND CHLOROPHYLL
PIGMENTS IN SPECIES OF THE GENUS GALIUM L.
Angelica Ohindovschi*, Tatiana Calalb, Maria Cojocaru-Toma
Department of Pharmacognosy and Pharmaceutical Botany,
Nicolae Testemitanu State University of Medicine and Pharmacy of the Republic of Moldova

Corresponding author*: angelica.ohindovschi@usmf.md

INTRODUCTION. Oxidative stress is a phenomenon caused by an unbalance between the production and accu-
mulation of reactive oxygen species (ROS) in cells and tissues and the ability of a biological system to detoxify
these reactive products. Many plant compounds have the ability to neutralise ROS and are successfully used
in the prophylaxis and treatment of various diseases by reducing oxidative stress, and in this context, carote-
noids and chlorophylls make a significant contribution, in particular, to cancer, liver diseases, cardiovascular
and neurological disorders [1].

THE AIM OF STUDY. To determine the content of carotenoid and chlorophyll pigments (a and b) in different or-
gans of G. verum and G. aparine from the wild flora of the Republic of Moldova.

MATERIAL AND METHODS. Various plant organs (stems, leaves, flowers and aerial parts), collected during the
flowering period from G. verum and G. aparine species of the wild flora of the Republic of Moldova, were used
as biological material for the study of pigments. The collected material was dried and conditioned according to
the technical normative requirements. Determination of total carotenoids and chlorophylls was carried out by
spectrophotometric method [2], using ethyl alcohol at 60% and 95% concentration as extractant. The optical
density of the extracts obtained was measured on a Metertech UV/VIS SP 8001 spectrophotometer at different
wavelengths: 448 nm - carotenoids, 664 nm -chlorophyll a and 649 nm -chlorophyll b.

RESULTS. The experimental data obtained on the comparative application of 2 concentrations of ethyl alcohol
(60 and 95%) for the extraction of carotenoid and crophyll pigments show that the most efficient for all sam-
ples analysed is 95% ethyl alcohol. Determination of carotenoid (mg/%) and chlorophyll (mg/I) pigments in
different organs of G. verum and G. aparine species indicates that the maximum content of carotenoids (27.37
and 52.65, respectively) and chlorophylls a (1.90 and 4.32, respectively) and b (119 and 2.85, respectively) was
determined in aerial parts with 95% alcohol extract. In comparison, extracts from aerial parts of G. verum sp.
are richer in carotenoid pigments (52.65 mg/%) than those from G. aparine (27. 37 mg/%); compared to the
content of chlorophyll pigments, which prevails quantitatively in G. aparine species (chlorophyll a - 4.32 and
chlorophyll b - 2.85 mg/I) compared to G. verum one (chlorophyll a - 1.90 and chlorophyll b - 119 mg/1).
CONCLUSIONS. The results of spectrophotometric determination of carotenoids, chlorophyll a and b pigments
in different organs (stems, leaves, flowers, aerial parts) of. G. verum and G. aparine species show that the hi-
ghest content of pigments is extracted with 95% ethyl alcohol in aerial parts in both species of the wild flora of
the Republic of Moldova. Comparatively, carotenoid content values are higher in all plant organs for sp. G.ve-
rum, and chlorophyll a and b -higher for G.aparine species.

Keywords: Carotenoids, chlorophyll a and b, Galium verum, G. aparine
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INTRODUCERE. Siminichea-de-vest sau sena-de-cafea, specia C.occidentalis L. (syn. Senna occidentalis L.) din
fam. Fabaceae este originara din America Centrala. Initial, a fost cunoscuta ca planta ornamentala, iar seminte-
le utilizate ca surogat de cafea. Ulterior, in etnomedicina siminichea-de-vest e valorificata in uz extern in infla-
matia ochilor si bolilor cutanate, iar intern -in deranjamente gastro-intestinale si hipertensiune. A 2-a jumatate
a sec. XX a fost marcata prin multiple studii fitochimice si farmacologice asupra acestei specii. Interesul vadit
fata de sp. C.occidentalis a motivat introducerea in cultura pe ariii experimentale si extinse in diferite tari din
Europa, Asia si Africa, inclusiv siin colectia CSPDPM a USMF “Nicolae Testemitanu”.

SCOPUL STUDIULUI. Evaluarea literaturii stiintifice pentru evidentierea claselor de compusi chimici si particu-
laritatile farmacologice in organele plantei sp. Cassia occidentalis L.

MATERIAL $I METODE. S-au identificat cca 80 surse bibliografice din baza de date Google Scholar si PubMed,
care au fost evaluate dupa critetiile: centre stiintifice pe studii fitochimice, clase de compusi naturali, actiunea
farmacologica, mecanismul de actiune si indicatia terapeutica.

REZULTATE. Evaluarea surselor bibliografice denotd ca compusii chimici majori sunt antrachinonele (totalul
pana la 6%, deseori reprezentate de glicozide -sennozidele A, B, C, D si agliconii acestora —aloe-emodina, re-
ind, emodind, crisofanol, acrozind) cu actiune laxativ-purgativa in toate organele plantei, exceptie semintele
mature. Sunt indicate in constipatii, derangamente gastro-intestinale si evacuarea parazitilor din intestine.
Compusii fenolici reprezinta o alta clasa de constituienti (taninuri, flavonoide, acizi hidroxicinamici) prezenta in
organele plantei. Flavonoidele (kaempferolul, rutozida, izoramnetina, apigenina) au efecte hepatoprotectoare,
nefroprotectoare si contribuie la imbanatatirea profilului lipidic (inhiba peroxidarea acizilor grasi polinesaturati
din membranele biogene) si regenerarea celulelor f-pancreatice prin intermediul mecanismelor antioxidante.
Flavonoidele si taninurile (galotaninuri, elagotaninuri, catehine) poseda actiune antioxidanta prin potentialul
inalt de captare a oxidului de azot si a peroxidului de hidrogen, antiinflamatoare prina stabilizarea sistemului
membranar lizozomal, antimicrobiana -inhibitori pronuntati fata de tulpini patogene de S.aureus, P.aerugino-
sa, E.coli, Salmonella typhi, Shigella dysenterriae si antifungice fata de A.flavus, A.niger, Trichophyton menta-
grophytes. Aminoacizii, proteinele, acizii grasi, carbohidratii caracteristici semintelor determina efectul ener-
gizant si nutritiv.

CONCLUZIE. Acest rezumat de cercetare denota o actualizare importanta a fitochimiei si a actiunilor farmaco-
logice ale speciei C. occidentalis care si o determina ca fiind una dintre cele mai de perspectiva in studiul plan-
telor medicnale cu aplicare in farmacia moderna si biomedicina.

Cuvinte cheie: Cassia occidentalis, compusi chimici, actiune farmacologica
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INTRODUCTION. The Werstern senna or Coffee senna, C. occidentalis L. species (syn. Senna occidentalis L.)
of the family Fabaceae is native to Central America. Originally, it was known as an ornamental plant and the
seeds used as a coffee substitute. Subsequently, in ethnomedicine Western senna was used externally for eye
inflammation and skin diseases, and internally for gastrointestinal disorders and hypertension. The second half
of the 20th century was marked by multiple phytochemical and pharmacological studies of this species. The
obvious interest in C.occidentalis species motivated its introduction into culture in experimental and extended
areas in different countries of Europe, Asia and Africa, including in the collection of the SCMPF of the Nicolae
Testemitanu University.

THE AIM OF STUDY. Evaluation of scientific literature for highlighting the classes of chemical compounds and
pharmacological peculiarities in the organs of Cassia occidentalis L. species.

MATERIAL AND METHODS. About 80 bibliographic sources were identified from Google Scholar and PubMed da-
tabases, which were evaluated according to the following criteria: scientific centers on phytochemical studies,
classes of natural compounds, pharmacological actions, mechanisms of action, and therapeutic indication.
RESULTS. Evaluation of literature sources reveals that the major chemical compounds are anthraquinones (to-
tal up to 6%, often represented by glycosides -sennosides A, B, C, D and their aglycones —-aloe-emodin, rhein,
emodin, chrysophanol, and acrosin) with laxative-purgative action in all plant organs except mature seeds.
They are indicated in constipation, gastro-intestinal disorders, and the evacuation of parasites from the intes-
tines. Phenolic compounds are another class of constituents (tannins, flavonoids, and hydroxycinnamic acids)
present in plant organs. Flavonoids (kaempferol, rutozide, isorhamnetin, and apigenin) have hepatoprotecti-
ve, nephroprotective effects and contribute to the lipid profile (inhibit peroxidation of polyunsaturated fatty
acids in biogenic membranes) and regeneration of -pancreatic cells via antioxidant mechanisms. Flavonoids
and tannins (gallotannins, ellagitannins, catechins) possess antioxidant action through high nitric oxide and
hydrogen peroxide scavenging potential, anti-inflammatory through stabilization of the lysosomal membrane
system, antimicrobial - pronounced inhibitors against pathogenic strains of S. aureus, P. aeruginosa, E. coli,
Salmonella typhi, Shigella dysenterriae and antifungal against A.flavus, A.niger, Trichophyton mentagrophytes.
Amino acids, proteins, fatty acids, carbohydrates characteristic of the seeds determine the energizing and
nutritive effects.

CONCLUSIONS. This research summary denotes an important update on the phytochemistry and pharmaco-
logical actions of the species S. occidentalis and determines it as one of the most prospective in the study of
medicinal plants with application in modern pharmacy and biomedicine.

Keywords: Cassia occidentalis, chemical compounds, pharmacological actions
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INTRODUCERE. Diosmina este un compus din clasa flavonoidelor, care prezinta interes mare pentru domeniul
farmaceutic, datorita proprietatilor venotonice, antioxidante, hepato-protectoare, antidiabetice, anticance-
rigene, antimicrobiene etc. Rolul major in aplicarea diosminei este bazat pe capacitatea de imbunatatire a
circulatiei sanguine si a reduce inflamatia in afectiunile circulatorii.

SCOPUL STUDIULUI. Evaluarea informatiei stiintifice pentru evidentierea particularitatilor farmacologice ale
disominei in diverse forme farmaceutice.

MATERIAL SI METODE. S-au identificat cca 50 surse bibliografice din baza Google Scholar si PubMed, care au

de actiune, forma farmaceutica, indicatia terapeutica, centru stiintific de cercetare etc. Evaluarea Nomencla-
torului de Stat al Medicamentelor pentru identificarea formelor farmaceutice cu continut de diosmina pe piata
farmaceutica a R. Moldova.

REZULTATE. Diosmina este un derivat dizaharidic, ce consta in diosmetina substituita cu o fractiune 6-0-(al-
fa-L-rhamnopiranozil)-beta-D-glucopiranozil in pozitia 7 prin intermediul unei legaturi glicozidice, care de-
termina actiunea benefica asupra calitatii vaselor sanguine. Mecanismul de actiune a diosminei este exprimat
prin actiunea directa asupra peretelui venos, imbunatatind tonusul si elasticitatea, ce induce prevenirea dila-
tarii excesive a vaselor sanguine si mentinerea fluxului normal al circulatiei sanguine si reducerea riscului san-
gerarii. Sunt elaborate diferite forme farmaceutice cu continut de diosmina: creme si geluri pentru uz extern
in cazul tromboflebitelor, hemoroizilor si fragilitate capilara; capsule si granule efervescente - per os in insufi-
cienta venoasa, veno-limfatica si cronica, criza hemoroidala si supozitoare pentru hemoroizi interni. Cremele si
gelurile sunt solicitate in mentinerea integritatii capilarelor in aplicarea procedurilor cosmetice. De mentionat
ca pe piata R.Moldova sunt 5 produse cu continut de diosmina: Venodiol-M (World Medicine, Georgia); Phle-
bodia 600 (Laboratoires Innothera, Franta); Diosford (Savi pharmaceutical, Vietnam); Detralex (Laboratoides
Servier, Franta) si Turbo Micron G (GM Pharmaceuticals, Georgia).

CONCLUZIE. Produse farmaceutice cu continut de diosmina sunt in diferite forme farmaceutice (creme, geluri,
comprimate, granule efervescente si supozitorii) cu indicatie in profilaxia si tratamentul tromboflebitelor, he-
moroizilor interni si externi, insuficientei venoase, veno-limfatice, cornice si crizei hemoroidale. Preparatele cu
diosmina sunt utilizate in procedurile dermato-cosmetice.

Cuvinte cheie: Diosmina, forme farmaceutice, indicatie terapeutica
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INTRODUCTION. Diosmin is a compound of the flavonoid class, which is of great interest to the pharmaceuti-
cal domain due to its venotonic, antioxidant, hepato-protective, antidiabetic, anticarcinogenic, antimicrobial
properties, etc. The major application of diosmin is based on its ability to improve blood circulation and reduce
inflammation in circulatory diseases.

THE AIM OF STUDY. To evaluate scientific information to highlight the pharmacological peculiarities of disomin
in various pharmaceutical forms.

MATERIAL AND METHODS. About 50 bibliographic sources were identified from Google Scholar and PubMed,
which were evaluated according to the following criteria: physicochemical characteristics of diosmin, phar-
macological action and mechanism of action, pharmaceutical form, therapeutic indication, scientific research
center, etc. Evaluation of the State Nomenclature of Medicines for the identification of pharmaceutical forms
containing diosmin on the pharmaceutical market of the R.Moldova.

RESULTS. Diosmin is a disaccharide derivative that consists of diosmetin substituted by a 6-0-(alpha-L-rham-
nopyranosyl)-beta-D-glucopyranosyl moiety at position 7 via a glycosidic linkage. The mechanism of action of
diosmin is expressed by direct action on the venous wall, improving tone and elasticity, which induces preven-
tion of excessive dilation of blood vessels and maintenance of normal flow of blood circulation and reducing
the risk of bleeding. Various pharmaceutical forms containing diosmin are elaborated: creams and gels for
external use in thrombophlebitis, haemorrhoids and capillary fragility; capsules and effervescent granules -
per os in venous, veno-lymphatic and chronic venous insufficiency, haemorrhoidal crisis and suppositories for
internal haemorrhoids. Creams and gels are required in maintaining capillary integrity in the application of cos-
metic procedures. It should be noted that there are 5 products with diosmin content on the market of Moldova:
Venodiol-M (World Medicine, Georgia); Phlebodia 600 (Laboratoires Innothera, France); Diosford (Savi pharma-
ceutical, Vietnam); Detralex (Laboratoides Servier, France) and Turbo Micron G (GM Pharmaceuticals, Georgia).
CONCLUSIONS. Pharmaceutical preparations containing diosmin are presented in various pharmaceutical for-
ms (creams, gels, tablets, effervescent granules and suppositories) with therapeutic indication in the pro-
phylaxis and treatment of thrombophlebitis, internal and external haemorrhoids, venous insufficiency, cronic
veno-lymphatic and haemorrhoidal crises. Diosmin preparations are used in dermato-cosmetic procedures.
Keywords: diosmin, pharmaceutical forms, therapeutic indication
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INTRODUCERE. Genul Atriplex (fam. Chenopodiaceae) include aproximativ 222 specii in zona temperata, printre
acestea regasindu-se plante cu potential terapeutic datorita unei variate compozitii chimice: flavonoide, fitoe-
cdosteroizi, triterpenoide cu proprietati antioxidante, antiinflamatoare, glicozide flavonice (atriplexosida A) cu
capacitatea de reducere a nivelului glucozei in sange.

SCOPUL STUDIULUI. Evaluarea surselor bibliografice despre compozitia chimica si activitatea farmacologica a
speciilor din genul Atriplex.

MATERIAL SI METODE. Reviul bibliografic al articolilor din reviste listate in bazele electronice (Pubmed, Google
Academic, ResearchGate) in domeniul studiului fitochimic si farmacologic al speciilor genului Atriplex.
REZULTATE. Plantele din genul Atriplex poseda o importanta medicala si nutritionald prin continutul bogat de
compusi biologic activi. Studiile chimice anterioare asupra speciilor de Atriplex au evidentiat prezenta de fla-
vonoide, saponine, cumarine, saikosaponine si alcaloizi. Mai multe specii din acest gen sunt utilizate pentru
tratarea infectiilor fungice. In specia A. canescens au fost identificati: betaina, utilizatd in homocistinurie, da-
torita capacitatii de a preveni acumularea homocisteinei; 20-hidroxiecdisona, care stimuleaza sinteza prote-
inelor in muschii scheletici, si contribuie la cresterea nivelului de globule rosii in sdnge; colina, care este un
hepatoprotector si participa in metabolismul lipidelor si homocisteinei. Specia A. farinosa contine scopoletina,
un compus cu potential antineoplastic, antidopaminergic, antioxidant, antiinflamator, anticolinesterazic. Au
fost identificate glicozidele flavonice atriplexosida A, B cu actiune antidiabetica in A. halimus; vitaminele A, C,
flavonoide (kaempferol, quercetind), aminoacizi - in A.hortensis, iar in specia A. portulacoides s-au identificat
compusi chimici cu proprietati antioxidante, antibacteriene, anticolinesterazice (portulasoida, septanoecdiso-
na, 20-hidroecdison).

CONCLUZII. in produsele vegetale si extractive a speciilor genului Atriplex s-au determinat calitativ si cantitativ
diferite clase de metaboliti secundari, care determina multitudinea de proprietati farmacologice si, respectiv,
posibilitatea de utilizare a acestora in medicina.

Cuvinte cheie: compusi chimica, genul Atriplex, flavonoide, actiune farmacologica.
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INTRODUCTION. The genus Atriplex (Chenopodiaceae) includes about 222 species in the temperate zone,
among which are plants with therapeutic potential due to a varied chemical composition. For example, there
have been found such compounds as flavonoids, phytoecdosteroids, triterpenoids with antioxidant, anti-in-
flammatory properties, flavone glycosides (atriplexoside A) which can reduce blood glucose level.

THE AIM OF STUDY. Evaluation of literature sources on chemical composition and pharmacological activity of
species of the genus Atriplex.

MATERIAL AND METHODS. Bibliographic review of articles from journals listed in electronic databases (Pubmed,
Google Academic, ResearchGate) in the field of phytochemical and pharmacological study of species of the
genus Atriplex.

RESULTS. The genus Atriplex species have medical and nutritional importance due to the rich content of bioac-
tive compounds. Previous chemical studies on Atriplex species revealed the presence of flavonoids, saponins,
coumarins, saikosaponins and alkaloids. Several species of this genus are used to treat fungal infections. In
the species A. canescens were identified: betaine, used in homocystinuria, due to its ability to prevent the
accumulation of homocysteine; 20-hydroxyecdysone, which stimulates protein synthesis in skeletal muscles
and contributes to increasing the level of red blood cells in the blood; choline, which is a hepatoprotector and
participates in lipid and homocysteine metabolism. The species A. farinosa contains scopoletin, a compound
with antineoplastic, antidopaminergic, antioxidant, anti-inflammatory and anticholinesterase potential. In A.
halimus were identified flavonoid glycosides like atriplexoside A, B with antidiabetic action. In A. hortensis were
identified vitamins A, C, flavonoids (kaempferol, quercetin), amino acids. In the A. portulacoides species were
identified chemical compounds with antioxidant, antibacterial, anticholinesterase properties (portulasoide,
septanoecdysone, 20-hydroecdysone).

CONCLUSIONS. In Atriplex’s species extracts, through qualitative and quantitative analysis, have been identi-
fied different classes of secondary metabolites which exert various pharmacological activities, that can have
therapeutic application.

Keywords: chemical compounds, Atriplex genus, flavonoids, pharmacological activity.
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INTRODUCERE. Aronia A. melanocarpa este cunoscuta ca planta producatoare de fructe benefice in nutritie si
cu valoaroase proprietati farmacologice (antioxidanta, antimicrobiana, antiinflamatoare, vitaminizanta, hypo-
tensiva, hepatoprotectoare, antimutagena, antidiabetica, antisclerotica etc.). In ultimele decenii s-au intensi-
ficat investigatiile fitochimice si farmacologice asupra diferitor organe ale plantei, in special, parti non-comes-
tibile - frunze, scoarta tulpini, lastari, mladite si muguri.

SCOPUL STUDIULULI. Evaluarea claselor de compusi chimici si ale particularitatilor lor farmacologice in organele
non-comestibile ale aroniei A. melanocarpa.

MATERIAL SI METODE. Au fost analizate cca 50 surse bibliografice in bazele de date Google Scholar si PubMed
dupa diverse criterii: organul plantei, clasa de compusi chimici, metoda de extractie, actiunea farmacologica si
domeniul de aplicare.

REZULTATE. Rezultatele denota, ca constituentii chimici majori in toate organele aroniei sunt compusii fenolici,
cu deosebiri cantitative si calitatve in functie de metoda de extractie si organul plantei. Antocianii, flavonolii
si acizi fenolici (mg/100g produs uscat) au fost estimati in extracte metanolice din fructe si frunze de aro-
nie: fructe - glicozide de cianidina (0,3-323,2) si acizi fenolici (clorogenic -16,3-273,5 si neoclorogenic - 92,3-
212,6), dar in extractele din frunze cantitati mari de flavonoli (quercetina, quercitrina si rutina - 62,1-367,0),
precum si acid clorogenic, neoclorogenic si rosmarinic (respectiv, 724,2; 482,7 si 154,7) [3]. Extractele apoase si
metanolice de frunze si lastari, caracterizate cu continut maiinalt de polifenoli decat fructele si scoarta, poseda
si un potential antioxidant mai superior, recomandate ca biomaterial pentru produse cosmetice [2]. Actiunea
antimicrobiana a extractelor din frunze si lastari fata de tulpini patogene de S.aureus, Listeria monocytogenes,
Proteus mirabilis, P.aeruginosa, Salmonella enterica, la fel, este determinata de continut inalt de polifenoli. Au
fost raportate macroelementele K, Mg si Ca, dominante in fructe si frunze, responsabile de controlul si reglarea
metabolismului, reducerea riscului de accidente vasculare cerebrale, hipertensiune si osteoporoza, si microe-
lementele (Zn, Fe, Se) cu rol biologic ca parte integranta a enzimelor, cu implicarea in transportul de electroni,
stocarea oxigenului si in procesele redox. S-a demonstrat activitatea inhibitoare a extractelor din fructe, tul-
pini si frunze (in descrestere) asupra enzimelor: a acetilcolinesterazei (dar nu si a butirilcolinesterazei) in boala
Alzheimer; elastazei, ce impiedicd descompunerea elastanei (proteina importanta in matricea celulelor), care
reprezinta o materie prima de perspectiva pentru produse terapeutice si cosmetice [1,3].

CONCLUZIE. Compusii fenolici din frunze, tulpini si fructe de aronie sunt asociati cu activitatea antioxidanta si
antibacteriana, macro- si microelementele - antienzimatica. Frunzele si tulpinile sunt o sursa promitatoare de:
substante bioactive terapeutice, inlocuitori ai agentilor de sinteza, biomaterial in cosmetice si aditivi alimentari
pentru sporirea calitatilor functionale ale alimentelor.

Cuvinte cheie: aronia, compusi chimici, actiune biologica.
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INTRODUCTION. Black chokeberry A. melanocarpa is known as a fruit-producing plant beneficial in nutrition
and with valuable pharmacological properties (antioxidant, antimicrobial, anti-inflammatory, vitaminizing,
hypotensive, antimutagenic, antidiabetic, hepatoprotective etc.). In recent decades phytochemical and phar-
macological investigations on other organs of the plant have intensified, in particular, non-edible parts - lea-
ves, stem bark, shoots, twigs and buds.

THE AIM OF STUDY. Evaluation of chemical compound classes and their pharmacological peculiarities in the
non-edible organs of the black chokeberry A. melanocarpa species.

MATERIAL AND METHODS. About 50 bibliographic sources were evaluated in Google Scholar and PubMed da-
tabases according to various criteria: plant organ, chemical compound class, method of extraction, pharmaco-
logical action, and field of application.

RESULTS. The results show that the main chemical compounds in all black chokeberry organs are phenolic
compounds with quantitative and qualitative differences. Anthocyanins, flavonols and phenolic acids (mg/100
g dry product) were estimated in methanolic extracts of black chokeberry fruits and leaves: fruits - cyanidin
glycosides (0.3-323.2) and phenolic acids (chlorogenic -16.3-273. 5 and neochlorogenic - 92.3-212.6), but leaf
extracts have higher amounts of flavonols (quercetin, quercitrin and rutin - 62.1-367.0) as well as chlorogenic,
neochlorogenic and rosmarinic acid (724.2; 482.7 and 154.7, respectively) [3]. Aqueous and methanolic ex-
tracts from leaves and shoots, characterized by a higher polyphenol content than fruits and bark, also possess
a higher antioxidant potential and are recommended as biomaterial for cosmetic products [2]. The antimicro-
bial action of leaf and shoot extracts against pathogenic strains of S. aureus, Listeria monocytogenes, Proteus
mirabilis, P. aeruginosa, Salmonella enterica is also determined by their high polyphenol content. Chemical
elements, macro- K, Mg and Ca, dominant in fruits and leaves, responsible for controlling and regulating me-
tabolism, reducing the risk of stroke, hypertension and osteoporosis, and microelements (Zn, Fe, Se) with a bi-
ological role as an integral part of enzymes and through involvement in electron transport, oxygen storage and
redox processes, have been reported. Inhibitory activity of fruit, stem and leaf extracts (decreasing) has been
demonstrated on enzymes: of acetylcholinesterase (but not of butyrylcholinesterase), related to Alzheimer’s
disease; elastase, which prevents the breakdown of elastin (an important protein in the cell matrix), which re-
presents a new prospect for therapeutic and cosmetic products [1,3].

CONCLUSIONS. Phenolic compounds from black chokeberry leaves, stems and fruits are associated with an-
tioxidant and antibacterial activity, but macro- and microelements -antienzymatic. Leaves and stems are a
promising source of: therapeutic bioactive substances; synthetic agent substitutes, biomaterial in cosmetics
and food additives, which will enhance the functional qualities of foods.

Keywords: black chokeberry, chemical compounds, biological action.
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INTRODUCERE. Stevia rebaudiana B. este o planta perena din fam. Asteraceae, originara din regiunile nordice
ale Americii de Sud, Paraguay si Brazilia, cu inaltimea de 80-120 cm, frunze lanceolate de cca 5 cm lungime
si 2 cm latime, plasate incrucisat, cu fata una catre cealalta. Datorita calitatilor sale deosebite, specia Stevia
rebaudiana s-a raspandit rapid, atat pe continentul european, cat si cel asiatic. In Republica Moldova specia
Stevia rebaudiana B. a fost introdusa in anii 1990-1991 fiind inmultitd sau multiplicata prin doua metode: ge-
nerativa si vegetativa.

SCOPUL STUDIULUI. Descrierea generalizata a speciei Stevia rebaudiana B. pentru elucidarea importantei si
valorificarii ei in practica nutritionala si medicala.

MATERIAL $I METODE. Analiza de continut, rapoarte de caz, literatura de specialitate si consultarea bazei de
date PubMed, Google in vederea selectarii indicilor supusi cautarii, returnand rapoartele necorespunzatoare.
REZULTATE. Consultarea bazei de date PubMed a deschis accesul la 137 rapoarte de caz privind descrierea
generala, producerea si continutul de principii active si compusi hipocalorici specifici speciei Stevia reuba-
diana B.: 117 surse reprezinta studii ai principalilor compusi ai speciei Stevia reubadiana B., altele 20 de surse
se refera la studiul actiunilor specifice, nenutritionale si biologice ale compusilor speciei Stevia reubadiana B.
asociati cu alte substante si principii active [1]. Specia Stevia rebaudiana Bertoni atinge indltimea de 65-75
cm, avand 8-9 tulpini bine infrunzite. Infloreste in august-septembrie, formand o inflorescent de tip capitul.
Fiecare capitul prezinta cinci flori mici, albe, uneori cu o margine rosie, in numar de 2 sau 6 pe o planta, cu
formula florala: K15 C(5) A(5) G(2). Fructele achene, prevazute cu 13 sau 15 ariste de tip papus, cu masa 0,7-
1,0 g/1000 de seminte. Radacina este pivotanta, dar dupa prima sectionare devine fasciculara. Tulpina anuala
este usor fragild, bine ramificata, terminata intr-o formatiune de tip corimbic. In timpul primului ciclu de ve-
getatie planta formeaza o singura tulpina si in medie 25 de ramuri laterale, pe care se dezvolta ramuri tertiare
si cuaternare. Complexul de glicozide diterpenice in frunze (steviolbiozid, rebaudiosidele A, B, C, D) constituie
9,7-10,1% si a fost identificat in anul 1931 de catre chimistii francezi [2,3]. Un aport substantial la studiul speciei
Stevia reubadiana B. in Republica Moldova revine cercetatorilor de la Gradina Botanica Nationala (Institut) . A.
Ciubotaru”, adaptand-o la conditiile pedo-climatice locale.

CONCLUZII. Specia Stevia rebaudiana B., in baza particularitatilor sale generale, de cultivare si utilizare speci-
fice a fost recunoscuta siinclusa in lista plantelor cu potential nutritional si valoric sporit.

Cuvinte cheie: Stevia rebaudiana B., caracteristica generala, principii active, potential valoric sporit.
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INTRODUCTION. Stevia rebaudiana B. is a perennial plant of the family Asteraceae, native to the northern regi-
ons of South America, Paraguay and Brazil. It is a perennial shrub plant with a height of 80-120cm, lanceolate
leaves about 5 cm long and 2 cm wide, placed crosswise, facing each other. Because of its special qualities,
Stevia rebaudiana has spread rapidly throughout Europe and Asia. In the Republic of Moldova, Stevia rebaudi-
ana B. was introduced in 1990-1991 and propagated or multiplied by two methods: generative and vegetative.
THE AIM OF STUDY. To provide a general description of Stevia rebaudiana B. in order to elucidate its importance
in nutritional and medical practice.

MATERIAL AND METHODS. Content analysis, case reports, literature and consultation of SCOPUS, PubMed, Go-
ogle databases in order to select the indexes subject to search, returning inappropriate reports.

RESULTS. A search of the PubMed database opened access to 137 case reports on the general description,
production and content of active principles and hypocaloric compounds specific to Stevia reubadiana B. spe-
cies: 117 sources represent studies of the main compounds of Stevia reubadiana B. species, another 20 so-
urces concern the study of specific, non-nutritional and biological actions of Stevia reubadiana B. species
compounds associated with other substances and active principles [1]. The species Stevia rebaudiana Bertoni
reaches a height of 65-75 cm, with 8-9 well-budded stems. It flowers in August-September, forming a flower
head-like inflorescence. Each flower head has five small, white flowers, sometimes with a red margin, 2 or 6 per
plant, with the floral formula: K15 C(5) A(5) G(2). Fruits achene, with 13 or 15 pappus-like aristae, with a mass of
0.7-1.0 g/1000 seeds. Root is pivoting, but after the first cutting the plant becomes fascicular. The annual stem
is slightly brittle, well branched, terminating in a corymb-like formation. During the first growing cycle the plant
forms a single stem and on average 25 lateral branches, on which tertiary and quaternary branches develop.
The diterpene glycoside complex in leaves (steviolbioside, rebaudiosides A, B, C, D) constitutes 9.7-10.1% and
was identified in 1931 by french chemists [2,3]. A substantial contribution to the study of Stevia reubadiana B.
in the Republic of Moldova is made by researchers from the National Botanical Garden (Institute) “A. Ciubotaru”,
adapting it to local soil and climatic conditions.

CONCLUSIONS. The species Stevia rebaudiana B., on the basis of its general characteristics, specific cultivation
and use, has been recognised and included in the list of plants with enhanced value potential.

Keywords: Stevia rebaudiana B., general characteristics, active principles, enhanced value potential.
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pants and the materials involved, the clear descrip-
tion of all the interventions and comparisons perfor-
med, as well as the applied statistical tests. Generic
drug names will be specified.

Results and discussions. Authors must present
results in a clear and accurate manner and describe
the impact, relevance and significance of the obtai-
ned results for the field. If necessary, it could be
draw potential future research directions.

Conclusions. This section should laconicly in-
clude the entire study. In the conclusions, no new
information will be provided and those presented in
the "Results” section will not be repeated.

References. They will be written and numbered
in the order of reference in the text. The style and
punctuation of the references will correspond to the
national regulations (standards) of writing referen-
ces.

name.surname@email.

For each author will be indicated ORCID: First
Name Last Name: https://orcid.org/0000-0002-
5027-0255

Tables. Tables numbering will be done using con-
secutive Arabic numerals in the order of their first
citation in the text; it should be written in bold, align
to left and place above the table.

Table 1. Table name

Legends and notes will be place under the table.

Figures. Figures will be included in the main ma-
nuscript, and also submitted as separate files. The
manuscript figures should be numbered consecu-
tively with Arabic numerals in the order of their ci-
tation in the text. Figure numbering will be written
abbreviated (Figure 1), using bold fonts, left align-
ment, and placed under the figure.

Figure 1. Figures name
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