
Vol. 5, Nr. 3-4, An 2012 101

PRACTICA FARMACEUTICĂ

COLEGIUL FARMACIŞTILOR DIN ROMÂNIA
ASOCIAŢIA MEDICALĂ ROMÂNĂ

AGENŢIA NAŢIONALĂ A MEDICAMENTULUI
COLEGIUL MEDICILOR DIN ROMÂNIA

CONFERINŢA NAŢIONALĂ DE FARMACIE
Conferinţă Interdisciplinară Farmacist-Medic

Bucureşti, 15-17 noiembrie 2012

COMITET ŞTIINŢIFIC

Coordonare
Conferinţa este prezidată de Prof. Dr. Dumitru LUPULEASA

Co-preşedinte
Prof. Dr. Constantin IONESCU-TÎRGOVIŞTE

Consiliul ştiinţifi c
Dr. Viorel ALEXANDRESCU
Farm. Dr. R. ANCUCEANU
Conf. Dr. Victoria ARAMĂ

Dr. Andreea ARSENE
Dr. Cristian CÂRSTOIU

Prof. Dr. E. CEAUŞU
Farm. Specialist Anca CRUPARIU

Dr. Cristina DEHELEAN
Conf. Dr. Doina DRĂGĂNESCU
Prof. Dr. Farm. Victoria HÎRJĂU
Prof. Dr. Farm. Sorin LEUCUŢA

Prof. Dr. Antoaneta Marinescu LUCASCIUC
Conf. Dr. M. MANUC

Prof. Dr. F. MIHĂLŢAN
Prof. Dr. Farm. Niculina MITREA

Asist. Univ. Dr. Andrei Dimitrie NANU
Prof. Dr. Dimitrie NANU

Conf. Dr. Simona NEGREŞ
Prof. Dr. Adriana Sarah NICA

Şef Lucr. Dr. Lăcrămioara OCHIUZ
Prof. Dr. Alexandru OPROIU

Prof. Dr. Farm. Iuliana POPOVICI
Dr. Ileana RÎNDAŞU

Farm. pr. Maria-Gabriela SULIMAN
Dr. Laura VICAŞ

Farm. Nela VÎLCEANU
Prof. Dr. Ana-Maria VLĂDĂREANU

Prof. Dr. Radu VOIOSU



Vol. 5, Nr. 3-4, An 2012102

PRACTICA FARMACEUTICĂ

PROGRAM  ŞTIINŢIFIC

Miercuri, 14 noiembrie 2012

16.00 – 20.00 Zi tehnică.
   Instalarea standurilor expoziţionale.

Joi, 15 noiembrie 2012

13.00   Deschiderea Secretariatului Conferinţei.
   Înregistrarea participanţilor.

SESIUNEA 1
MODERATORI: Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA, Prof. Dr. Alexandru OPROIU, 
 Prof. Dr. Florin MIHĂLŢAN

16.00 – 16.15 Deschiderea Conferinţei.
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

16.15 – 16.45 Noi terapii în pancreatitele cronice.
   Prof. Dr. Alexandru OPROIU

16.45 – 17.15 Noi terapii în astmul bronşic şi BPOC.
   Prof. Dr. Florin MIHĂLŢAN

17.15 – 17.30 Rolul fi toterapiei în tratamentul hiperplaziei benigne de prostată 
   (adenom de prostată)
   Simpozion Berlin Chemie
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

17.30 – 17.45 Indigestie şi balonare? Tratamentul modern „în doi“: Mezym forte şi Espumisan
   Simpozion Berlin Chemie
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

17.45 – 18.00 Coffee break

SESIUNEA a 2-a
MODERATORI: Prof. Dr. Farm. Victoria HÎRJĂU, Farm. Specialist Anca CRUPARIU, 
 Farm. Principal Maria SULIMAN

18.00 – 18.30 Sisteme farmaceutice cu eliberare pulsată – provocări şi oportunităţi.
   Prof. Dr. Farm. Victoria HÎRJĂU

18.30 – 19.00 Asigurarea calităţii, efi cacităţii şi siguranţei medicamentelor de uz uman – 
   misiune prioritară a Agenţiei Naţionale a Medicamentului şi a 
   Dispozitivelor Medicale (ANM).
   Farm. Specialist Anca CRUPARIU

19.00 – 19.30 Centenarul apariţiei Manualului „Noţiuni de Medicină şi Farmacie Populară“
    – Bucureşti, 1912.
   Farm. Principal Maria SULIMAN

20.00   Cocktail Ofi cial de Deschidere.
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Vineri, 16 noiembrie 2012

SESIUNEA a 3-a
MODERATORI: Prof. Dr. Farm. Laura VICAŞ, Dr. Viorel ALEXANDRESCU, 
 Conf. Dr. Farm. Doina DRĂGĂNESCU, Prof. Dr. Farm. D. LUPULEASA

09.15 – 09.45 Consecinţele interacţiunilor medicamentoase asupra farmacocineticii medicamentelor.
   Prof. Dr. Farm. Laura Graţiela VICAŞ

09.45 – 10.15 Noile recomandări ale OMS privind vaccinul gripal şi vaccinarea antigripală.
   Dr. Viorel ALEXANDRESCU

10.15 – 10.45 Soluţii terapeutice în afecţiuni neurologice şi neurochirurgicale.
   Simpozion Secom
   Conf. Dr. Farm. Doina DRĂGĂNESCU

10.45 – 11.15 Mucosolvan (Ambroxol): mai mult decât un expectorant.
   Simpozion Boehringer Ingelheim
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

11.15 – 11.45 Coffee break

11.45 – 12.10 Strategii terapeutice moderne în managementul răcelii şi gripei comune.
   Simpozion Reckitt Benckiser
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

12.10 – 12.30 Rolul alginaţilor în era entuziasmului moderat al utilizării inhibitorilor de 
   pompă de protoni.
   Simpozion Reckitt Benckiser
   Prof. Dr. Radu VOIOSU

12.30 – 13.00 O nouă opţiune terapeutică în tratamentul durerii asociate patologiei reumatice.
   Simpozion Abbott
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

13.00 – 15.00 Prânz Festiv.

SESIUNEA a 4-a
MODERATORI: Conf. Dr. Farm. Doina DRĂGĂNESCU, Conf. Dr. Farm. Simona NEGREŞ, 
 Conf. Dr. Victoria ARAMĂ, Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA, 
 Prof. Dr. Dimitrie NANU

15.00 – 15.30 Efectele non-antibacteriene ale macrolidelor.
   Conf. Dr. Victoria ARAMĂ

15.30 – 16.00 Soluţii terapeutice efi ciente, sigure şi accesibile pentru pacienţii cu risc 
   cardiovascular din practica clinică.
   Simpozion Teva Pharma
   Conf. Dr. Farm. Simona NEGREŞ

16.00 – 16.30 Formulări farmaceutice cu eliberare modifi cată: de la inovaţie şi cercetare la
   recunoaştere şi confi rmare.
   Simpozion Servier Pharma
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

16.30 – 17.00 Managementul terapiei medicamentoase – prezent şi perspective.
   Conf. Dr. Farm. Doina DRĂGĂNESCU

17.00 – 17.30 Coffee break
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17.30 – 18.00 Tendinţe în contracepţia hormonală.
   Prof. Dr. Dimitrie NANU

18.00 – 18.30 Medicamentul homeopatic – în actualitate.
   Dr. Farm. Ileana RÎNDAŞU

18.30 – 19.00 Comunicarea medic-farmacist-pacient în viziunea modernă – cheie a succesului 
   terapeutic.
   Dr. Cristian CÂRSTOIU
 

Sâmbătă, 17 noiembrie 2012

SESIUNEA a 5-a
MODERATORI: Prof. Dr. Farm. Iuliana POPOVICI, Prof. Dr. Farm. Niculina MITREA, 
 Prof. Dr. Adriana Sarah NICA, Conf. Dr. Cristina DEHELEAN

09.15 – 09.45 Terapia şi recuperarea în spasticitate – posibilităţi şi limite.
   Prof. Dr. Adriana Sarah NICA

09.45 – 10.15 Riscul medicamentos în percepţia bolnavilor.
   Asist. Univ. Dr. Andrei NANU

10.15 – 10.45 Analiza implementării unor formulări moderne cu compuşi triterpenici 
   pe modele experimentale de cancer cutanat.
   Conf. Dr. Cristina Adriana DEHELEAN

10.45 – 11.15 Parabenii – un secol de utilizare în domeniul farmaceutic, cosmetic şi alimentar.
   Prof. Dr. Farm. Iuliana POPOVICI

11.15 – 11.45 Coffee break

11.45 – 12.15 Anexinele, markeri biochimici moderni.
   Prof. Dr. Farm. Niculina MITREA

12.15 – 12.45 Sisteme terapeutice nanoparticulate utilizate în medicaţia cutanată şi transcutanată.
   Sef Lucr. Dr. Lăcrămioara OCHIUZ

12.45 – 13.00 Închiderea lucrărilor Conferinţei. Concluzii.
   Prof. Dr. Farm. Dumitru LUPULEASA

13.00 – 15.00 Înmânarea Certifi catelor de Participare.
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COMUNICĂRI ORALE

Noi terapii în astmul bronşic şi BPOC

Prof. Dr. Florin Mihălţan
Bucureşti 

Bolile obstructi ve cronice, astmul bronşic şi bronho-
pne umopati a cronică obstructi vă reprezintă provocări 
ale acestui secol pentru medicul pneumolog, dar conco-
mitent ele au şi multe implicaţii diagnosti ce şi tera pe-
uti ce pentru pacienţi şi farmacişti . În ulti mii ani pre-
valenţa acestor afecţiuni este în creştere, povara pentru 
sistemul sanitar fi ind, de asemenea, în creştere. Multi -
plele probleme sunt generate de defi citul edu caţional la 
nivel de pacienţi, de o relaţie medic-pacient adesea ten-
sionată care presupune un efort uneori uni lateral de a 
creşte aderenţa la terapie, de evitare a cor ti cofobiei, a 
reţinerii în faţa spray-urilor, de abordare fără discrimi-
nare a comorbidităţilor la o grupă de vârstă care acumu-
lează odată cu trecerea anilor aceste comor bidităţi. La 
toate acestea se adaugă şi competi ţia pe piaţa farmace-
uti că a produselor noi din diferite familii me  di camen-
toase în domeniu. Vom aborda în această prezentare 
„nou-născuţi“ apăruţi pe piaţa internaţională în cele 
două afecţiuni cronice infl amatorii respiratorii. Dorinţa 
noastră este de a familiariza şi farmacistul cu aceste noi 
produse care bat la poarta afi rmării şi care probabil în 
curând vor intra şi pe piaţa românească şi, de asemenea, 
de a încerca să le poziţionăm în algoritmurile tera peu-
ti ce.

Centenarul apariţiei manualului „Noţiuni de 
medicină și farmacie populară“, Bucureşti , 1912

Farm. pr. Maria-Gabriela Suliman1, 
Prof. Dr. Antoaneta Marinescu Lucasciuc2

1Agenţia Naţională a Medicamentului şi a Dispoziti velor 
Medicale
2Societatea Română de Istoria Medicinei

Semnalăm centenarul apariţiei primei ediţii a ma-
nualului „Noţiuni de medicină și farmacie populară“, 
des  ti nat „şcoalelor secundare de gr. II şi seminarelor“, 
aprobat de Ministerul Instrucţiunii Publice.

Autoarea, dr. Cornelia Kernbach-Tatușescu, mai cu-
noscută sub pseudonimul literar „Cornelia din Moldova“, 
a fost a treia femeie absolventă a Facultăţii de Medicină 
din București , cu teza de doctorat nr. 334: „Convulsiuni 
infanti le. Studiu experimental şi clinic“, susţinută la data 
de 21 decembrie 1893. 

Ca medic şcolar şi profesor de igienă, a elaborat acest 
manual în 1912, conform programei impuse. Referatul 
profesorului dr. Gh. Proca, adresat ministerului pentru 
aprobare, evidenţia calitatea lucrării: „(…) nu numai ca 
un bun manual de şcoală, ci şi ca un povăţuitor care va 
putea fi  consultat cu folos şi mai târziu, în viaţa de toate 
zilele“.

O dovadă a perenităţii acestui manual o consti tuie 
cele 3 ediţii care au urmat, din 1918, 1921 şi 1925.

Cuvinte cheie: centenar, manual, noţiuni de medicină 
şi farmacie populară, dr. Cornelia Kernbach-Tatuşescu

Noile recomandări ale OMS privind vaccinul gripal 
şi vaccinarea anti gripală 

Dr. Viorel Alexandrescu
Insti tutul „Cantacuzino“, Bucureşti 

Crizele majore consumă energii, resurse materiale 
sau vieţi omeneşti , dar duc şi la schimbări în reguli, re-

gulamente, demolează dogme şi nu de puţine ori adâ n-

cesc incerti tudinile şi au efecte negati ve împotriva unor 

evidenţe clare, verifi cate, inducând reti cenţe şi respin-

geri ale unor măsuri benefi ce pentru binele umanităţii.

Pandemia, nivel maxim în evoluţia gripei, respectă în 

totalitate impactul unei crize majore, determinând pe 

lângă efectele medicale (morbiditate şi mortalitate), efec-

tele economice (pagube economice importante), efecte 

sociale (disrupţia acti vităţilor comunitare) şi efec te psi-

hologice, care nu sunt întotdeauna în favoarea mă surilor 

de prevenire şi combatere a evenimentului pan demic.

Aşa se face că vaccinul pandemic aşteptat ca un 

„salvator“ în faţa teribilului fl agel să devină într-o pe-

rioadă de ti mp relati v scurtă (6 luni) un fel de „adjuvant“ 
cu posibile efecte benefi ce, iar la sfârşitul pandemiei să 
fi e considerat în opinia unor specialişti , autorităţi, mass-
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media şi într-o proporţie destul de importantă a marelui 
public inuti l şi extrem de costi sitor şi chiar dăunător.

La baza acestei schimbări radicale în percepţia acţi-
unii benefi ce a vaccinului gripal pandemic au stat mai 
mulţi factori:

Întârzierea în apariţia vaccinului pandemic (6 • 
luni de la debutul pandemiei)
Disponibilitatea limitată a vaccinului în foarte • 
multe ţări 
Înregistrarea de cazuri severe şi decese în pe-• 
rioada de gol vaccinal (6 luni)
Evoluţia relati v scurtă a pandemiei (2 valuri)• 
Exagerarea unor reacţii adverse ale vaccinului şi • 
chiar inventarea unor reacţii neobişnuite 
Evoluţia uşoară a majorităţii cazurilor, ceea ce a • 
determinat susţinerea opiniilor că nu era nece-
sară o producţie de vaccin intensivă şi extensivă
Campania mediati că agresivă împotriva vacci-• 
nului şi vaccinării, care a exagerat aspectul de 
câş ti guri imense ale producătorilor în defavoarea 
acţiunii benefi ce de reducere a complicaţiilor şi 
deceselor.

La cele mai multe dintre „acuzele“ adresate vaccinului 
pandemic şi vaccinării anti pandemice se poate răspunde 
prin realităţi şi dovezi:

– Întârzierea în disponibilitatea vaccinului s-a datorat 
în principal faptului că virusul pandemic a fost virus nou 
care nu a putut fi  previzionat. Intervalul de 6 luni a fost 
impus de etapele obligatorii ale fabricaţiei şi controlului. 
Trebuie însă menţionat că procesul a fost fi nalizat cu o 
lună în avans faţă de vaccinul trivalent sezonier.

Pentru a asigura o distribuţie echitabilă la nivel glo-
bal, OMS a creat un fond comun la care au parti cipat toţi 
producătorii, pentru ca vaccinul să ajungă şi în ţările ne-
producătoare.

Deşi s-a crezut că pandemia va avea rate mari de 
impact (mortalitate, morbiditate, complicaţii), ea a evo-
luat majoritar cu îmbolnăviri uşoare, pe o perioadă re-
lati v scurtă de ti mp, iar decesele şi complicaţiile pot să 
apară chiar în condiţiile unei acoperiri vaccinale opti me. 
Se uită însă că gripa sezonieră determină anual cca 
250.000, decese, milioane de complicaţii şi sute de mili-
oane de îmbolnăviri.

Trebuie remarcat că în ulti mii ani există şi se menţine 
o campanie anti  faţă de mai multe vaccinuri, iar vaccinul 
gripal nu a fost omis dintre aceste acţiuni dăunătoare 
sănătăţii populaţiilor. 

Necunoscând impactul real al pandemiei, autorităţile 
de sănătate publică naţionale, OMS, ECDC şi alte orga-
nizaţii au încurajat şi au recomandat o acoperire vac-
cinală de cel puţin de 35% din populaţie sau mai mult, 
ceea ce a dus la producerea unor canti tăţi mari de vaccin. 

O altă caracteristi că imprevizibilă a vaccinului a fost că el 
a indus protecţie opti mă după o singură doză, ceea ce a 
determinat neuti lizarea a unor canti tăţi relati v mari de 
vaccin în condiţiile în care evoluţia pandemiei a fost 
scur tă faţă de previziuni. 

Reacţiile adverse severe frecvente şi cele neobişnuite 
au fost infi rmate prin analiza rapoartelor de farmaco-
vigilenţă naţionale şi ale OMS.

Un alt „ecou“ al pandemiei este din păcate transferul 
unor controverse de la vaccinul pandemic la cel sezonier, 
ceea ce a determinat OMS ca la un interval de cca 3 ani 
(perioada necesară de esti mări şi acumulări de date) să 
reia consultările şi esti mările privind impactul gripei, 
per  formanţa vaccinului gripal şi siguranţa acestuia) şi să 
emită recomandări autorităţilor de sănătate publică pri-
vind vaccinurile gripale şi strategiile vaccinale.

Documentul fi nal a fost difuzat de OMS (SAGE) la 
data de 12 aprilie 2012 tuturor ţărilor membre ale orga-
ni zaţiei.

Un lucru este însă sigur, pandemia din H1N1 2009 cu 
toate „surprizele“ ei , dar mai ales în ceea ce priveşte 
pre găti rea şi intervenţia propriu-zisă cu toate criti cile şi 
contestările făcute, a arătat că omenirea este capabilă 
de o mobilizare extraordinară a resurselor şi a sistemelor 
de îngrijire a sănătăţii, ceea ce cu siguranţă ar fi  făcut 
faţă unei pandemii mai severe. 

Oricum, dacă am exagera analiza pandemiei H1N1 - 
2009, se poate considera că aceasta a fost o „repeti ţie 
generală“ în vederea unei viitoare pandemii care are 
toate şansele să fi e comparabilă cu „teribilele“ pandemii 
din secolul trecut.

Noile recomandări sunt rezultatul unei analize apro-
fundate a impactului gripei, a performanţei reale a vacci-
nului şi, nu în ulti mul rând, a siguranţei vaccinului gripal 
sezonier şi pandemic la toate grupele populaţionale.

Meta-analizele au schimbat unele „dogme“ referi-
toare la performanţa „înaltă“ a vaccinurilor gripale, ară-
tând că protecţia la persoanele adulte, sănătoase, de 
80-90%, nu se poate extrapola la grupele extreme (per-
soanele în vârstă şi copiii mici), la care răspunsul imun 
indus de vaccinare nu depăşeşte niveluri situate între 
39-50%), grupe însă cu rate mari de complicaţii şi de-
cese. 

Se consideră din ce în ce mai mult că răspunsul imun 
în anti corpi nu refl ectă protecţia reală faţă de boală şi în 
acest sens este necesară esti marea şi a răspunsului imun 
celular, componentă extrem de importantă a imunităţii 
în viroze.

O altă limită a performanţei vaccinului gripal este ne-
cesitatea unei concordanţe înalte, dacă nu similitudine 
între tulpinile vaccinale şi cele circulante cu dominanta 
în sezonul curent. Această cerinţă impune o analiză anti -
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genică şi geneti că performantă a majorităţii izolatelor la 
nivel mondial, dat fi ind variabilitatea redutabilă a viru-
surilor gripale.

Opinia experţilor evidenţiază la acest moment două 
ti puri de protecţie indusă de vaccinurile curente: pro-
tecţia la infecţie (mai frecventă la persoanele adulte să-
nătoase) şi protecţia faţă de complicaţii şi deces (rela ti v 
frecvente la persoanele în vârstă).

Concluziile reuniunii SAGE (Strategic Advizory Group 
of Experts) din 12.04.2012 au fost:

Vaccinarea este principala măsură de prevenire • 
şi control a gripei
Vaccinurile gripale sezoniere şi pandemice sunt • 
sigure 
Performanţa vaccinului gripal este opti mă pentru • 
protecţia principalelor grupe cu risc 
Există diferenţe mari între ţările dezvoltate şi • 
cele în curs de dezvoltare privind acoperirea vac-
cinală a persoanelor cu risc crescut, ceea ce im-
pune eforturi din partea celor din urmă, deoarece 
gripa şi epidemiile de gripă determină costuri 
mult mai mari decât investi ţia în vaccinul gripal
Existenţa limitelor vaccinului gripal impune dez-• 
voltarea cercetărilor pentru prepararea de vac ci-
nuri mai performante şi mai sigure, cu aplicare mai 
ales la grupele populaţionale cu protecţie re lati v 
redusă după administrarea vaccinurilor curente. 

Riscul medicamentos în percepţia bolnavilor 

Dr. Andrei Dimitrie Nanu1, Prof. Dr. Dimitrie Nanu2

1Clinica de Medicină Internă „Colenti na“, Bucureşti  
2Clinica de Obstetrică-Ginecologie „Bucur“, Bucureşti 

Se cunoaşte faptul că informaţia generează ati tudi-
nea faţă de medicament a bolnavului, infl uenţând într-un 
fel sau altul complianţa la tratament şi nu în ulti mul rând 
succesul terapeuti c.

În prezenta lucrare ne propunem să studiem per cep-
ţia pacientului asupra rolului medicamentului în econo-
mia bolii, ati tudinea sa faţă de tratamentul medicamen-
tos şi informaţiile deţinute de către acesta asupra riscului 
unor reacţii adverse în terapia medicamentoasă.

Rezultatele studiului relevă faptul că pacienţii consi-
deră medicamentul principala resursă terapeuti că, prin-
ci palul punct de sprijin în lupta cu boala. Astf el, 62% 
dintre pacienţi au opinia că boala este controlată de me-
dicament şi 80% consideră că boala s-ar agrava în lipsa 
tratamentului medicamentos aplicat. 

Cu toate că majoritatea pacienţilor sunt deschişi faţă 
de medicamentele noi, rămân totuşi 1/3 care sunt scep-

ti ci privind o posibilă schimbare a tratamentului cu me-
di  camente de ulti mă generaţie.

72% dintre cei intervievaţi cunosc faptul că medi ca-
mentul poate avea şi reacţii adverse, iar 58% consideră 
că aceste reacţii adverse reprezintă chiar un risc pentru 
sănătate. 32% sunt mai categorici, având opinia că medi-
ca mentele ar trebui evitate dacă starea de sănătate per-
mite, 37% dintre bolnavi afi rmă că medicaţia le de ter-
mină o stare de anxietate, fapt ce i-ar determina cu 
uşu   rinţă să renunţe la medicamente în favoarea unui 
tratament chirurgical.

Pacientul se informează asupra medicamentelor şi a 
efectelor sale cu predilecţie din prospectul de însoţire a 
medicamentului, 48% dintre bolnavi menţionând faptul 
că citesc frecvent informaţiile cuprinse în prospect, 26% 
uneori şi 30% rar sau deloc. Mai sunt menţionate ca sur-
se de informaţie internetul 24% şi vecinii 19%.

Cu toate sursele de informaţie anterior menţionate, 
31% dintre subiecţii luaţi în studiu afi rmă că nu au infor-
maţiile sufi ciente despre medicaţie. Îngrijorător este 
fap tul că 19% dintre bolnavi nu arată nici un interes faţă 
de aceste informaţii.

Referitor la adeziunea la tratament, marea majoritate 
a pacienţilor respectă medicaţia prescrisă asumându-şi 
riscul efectelor secundare. 

În ceea ce priveşte percepţia bolnavului asupra efec-
telor medicamentului jumătate dintre pacienţi consideră 
că adeziunea pacientului la prescripţia medicală este 
con diţia necesară ca un medicament să aibă un efect 
poziti v asupra bolii şi să fi e bine tolerat.

Concluzii. Informarea pacientului privind medicaţia, 
benefi ciile şi riscurile acesteia, sunt premisele necesare 
unei ati tudini poziti ve faţă de tratament, a creşterii ade-
ziunii faţă de terapia medicamentoasă şi scăderii anxie-
tăţii pacientului faţă de riscul de reacţii adverse.

Lipsa de informaţii a bolnavilor, informaţia distor-
sionată trebuie corectată în principal de factorii implicaţi 
în decizia terapeuti că şi în special de către medic. Sunt 
însă şi cazuri în care, datorită unor condiţii obiecti ve, 
me  dicul trebuie să îşi asume decizia tratamentului medi-
ca mentos fără consultarea prealabilă a pacientului.

Tendinţe în contracepţia hormonală

Prof. Dr. Dimitrie Nanu1, Dr. Mariana Astanoaei2 
1Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“, 
Maternitatea „Bucur“, Bucureşti  
2Clinica „Hipocrat 2000“, Bucureşti 

De la apariţia pe piaţă în anii ‘60 a primului contra-
cepti v, cercetările în acest domeniu au fost în plină des-
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făşurare în mod conti nuu, spre benefi ciul pa cien telor. 
Aceste cercetări au vizat mai multe domenii de interes. 
În primul rând, s-a urmărit obţinerea unor de rivaţi de 
estrogen şi progesteron cu efecte secundare minime 
sau care să aibă şi un alt efect poziti v pentru consuma-
toare; în prezent, s-a obţinut acest lucru prin noii com-
puşi folosiţi (desogestrel, gestoden, norgestrel, dros-
pire nonă). În al doilea rând, s-a urmărit scăderea dozelor, 
atât de estrogen, cât şi de progesteron. În al treilea rând 
– ca administrarea să fi e cât mai facilă. Astf el, există în 
prezent contracepti ve cu administrare intravaginală 
(inel hormonal vaginal) sau sub formă de plasture trans-
dermic. Alte studii au urmărit menţinerea efectelor ad-
ju vante ale COC şi pe perioada pauzei de 7 zile şi s-a 
reuşit acest lucru prin crearea de folii cu 28 pilule dintre 
care doar 24 acti ve.

Graţie unor idei inovatoare, a fost creat şi dispoziti vul 
intrauterin cu Levonorgestrel care, pe lângă efectul con-
tracepti v, este folosit şi pentru efectul terapeuti c, fi ind 
singura alternati vă pentru paciente care, altf el, ar fi  avut 
indicaţia unui tratament chirurgical.

În domeniul contracepţiei cercetările conti nuă şi, 
deşi contracepţia feminină nu este un tărâm epuizat, 
noua direcţie o reprezintă contracepţia hormonală mas-
culină.

Analiza implementării unor formulări moderne cu 
compuşi triterpenici pe modele experimentale de 
cancer cutanat

Dr. Cristi na A. Dehelean
Universitatea de Medicină şi Farmacie „Victor Babeş“, 
Timişoara

Cancerul cutanat, prin formele cunoscute de cancer 
scuamos, cancer bazocelular – cel mai dramati c şi cu 
rată importantă de mortalitate melanom – este impor-
tant în ceea ce priveşte frecvenţa şi impactul patologiei. 
Dez voltarea acestei patologii în ulti mii ani este totodată 
un alt aspect care îl plasează pe primele locuri în ceea ce 
priveşte mortalitatea canceroasă. Compuşii de origine 
vegetală îşi găsesc tot mai frecvent locul în rândul tera-
piilor care se pot aplica în acest domeniu de patologie, 
din acest grup făcând parte şi triterpenele pentaciclice. 
Mulţi compuşi importanţi terapeuti c au probleme de 
solubilitate şi solicită o formulă solubilă în apă şi forme 
de cedare ţinti tă şi direcţionată. În acest sens se folosesc 
nanoformulările, complecşii cu ciclodextrine, biocaonju-
gaţii etc. Studiile grupului nostru se focalizează pe for-
mulările precizate cu triterpenepentaciclice de ti p acid 
betulinic, betulinalupeol etc. Ele se studiază pe modele 

in vitro prin metode consacrate: testul MTT, evaluarea 
ciclului celular, apoptoza (testul HOPI, Anexina V) şi al-
tele şi modele in vivo: ou embrionat, şoarece de ex pe-
rienţă etc. Pentru studiul in vitro am folosit linii ce lulare 
de ti pul: A431 (human skin carcinoma), A2058 (human 
melanoma), A375 (human melanoma), B16 4A5 (murine 
melanoma) etc. La nivelul studiului in vivo fo losim xe-
nogrefa de celule umane, mai ales A375 şi ino culare de 
celule murinice de ti p B61 pe organisme vii acceptoare 
cum sunt şoarecii: Balb/c ati mici, C57BL/6J, B6D2F1.  
Putem produce cancer cutanat şi prin aplicare a mo-
delului fotochimic pe şoareci: SKH1, CD1 Nu/Nu, Balb/c, 
NMRI etc. Confi rmarea se face histopatologic şi prin im-
plementarea de markeri specifi ci: melan A. S100, etc. Pe 
ou embrionat se pot studia mecanisme detaliate ale 
compuşilor cu potenţial anti tumoral la nivel de vase san-
guine şi caracterul anti angiogenic (diferite de exem plu 
pentru acidul betulinic şi alcoolul corespondent be tu-
lina). Evaluările se fac şi prin aplicarea de modele non-
invazive şi aplicarea de tehnici fi zice (spectroscopie 
Raman). Rezultatele arată importanţa formulărilor mo-
derne cu compuşi triterpenici pentru profi laxia, dar şi 
te rapia sistemică şi locală a cancerului cutanat experi-
men tal.

Cuvinte cheie: cancer cutanat, triterpenepentaci-
clice, in vitro, in vivo, linii celulare, şoarece, ou embrionat

The analysis of implementati on of modern 
formulati ons with triterpenic compounds on 
experimental skin carcinoma models 

Cristi na A. Dehelean
University of Medicine and Pharmacy „Victor Babes“, 
Timisoara

Skin carcinoma based on squamous cell carcinoma, 
basal cell cancer and most dramati c and with a high 
mortality risk melanoma are important because of fre-
quency and the impact of pathology. Their increasing in 
last years is another aspect that placed these pathologies 
in the fi rst places due to the mortality caused by cancers. 
Vegetal compounds are important in group of therapies 
applicable in this domain of pathology and include the 
pentacyclictriterpenes. Series of important therapeuti c 
compounds have solubility problems and claim important 
conditi ons like soluble water formulati ons and targeted 
delivery systems. There are used nanoformulati ons, cy-
clo dextrin complexes, bioconjugates etc. Our group stu-
dies are focused on pentacyclictriterpens formulati ons 
with betulinic acid, betulin, lupeol etc. They were stu-
died on consecrated in vitro methods: MTT assay, cell 
cycle evaluati on, apoptosis (HOPI test, Annexin V evalua-
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ti on) and others and in vivo models: embryonated egg, 
mouse model etc.  For in vitro studies we used cell lines: 
A431 (skin carcinoma), A2058 (human melanoma), A375 
(human melanoma), B16 4A5 (murine melanoma) etc. 
On in vivo studies  we used human cells xenograft s more 
specifi c A375 and inoculati on with murine cells B16 type 
on acceptor mouse bodies: Balb/c athymic, C57BL/6J, 
B6D2F1. We can produce skin carcinoma also using pho-
tochemical model on SKH1, CD1 Nu/Nu,Balb/c, NMRI 
etc.  The confi rmati on is prepared histopathological and 
by implementati on of specifi c markers: melan A. S100, 
etc. On embryonated eggs can be studied detailed me-
cha nisms of compounds with anti tumor potenti al on 
blood vessels and the anti angiogenic potenti al (eg. dif-
ferent for betulinic acid and correspondent alcohol be-
tulin). The evaluati ons are also prepared using non-in-
vasive techniques and applicati on of physics methods 
(Raman spectroscopy). The results had shown the im-
portance of modern formulati ons with triterpenic com-
pounds for the prophylaxis and also systemic and local 
therapy of experimental skin carcinoma.  

Key words: skin cancer, pentacyclictriterpenes, in 
vitro, in vivo, cell lines, mouse, embryonated egg

Asigurarea calităţii, efi cacităţii şi siguraţei 
medicamentelor de uz uman, misiune prioritară a 
Agenţiei Naţionale a Medicamentului şi a 
Dispoziti velor Medicale

Agenţia Naţională a Medicamentului şi a Dispoziti velor 
Medicale (ANMDM)

Agenţia Naţională a Medicamentului şi a Dispoziti ve-
lor Medicale (ANMDM) şi-a onorat şi în ulti mii ani, chiar 
şi în contextul crizei economice internaţionale, atribuţiile 
şi obligaţiile de autoritate naţională competentă în do-
meniul medicamentului de uz uman. 

Începând din 2009, insti tuţia a suferit transformări 
majore, conti nuând să-şi îndeplinească misiunea şi în 
condiţiile unei reorganizări impuse de recesiunea eco-
nomică severă, conti nuând şi în al cincilea an de la ade-
rarea la Uniunea Europeană (UE) să parti cipe şi să se im-
plice acti v în toate acti vităţile organismelor europene 
din domeniul medicamentului. În prim plan a stat înde-
plinirea misiunii prioritare a agenţiei, respecti v de:

evaluare a documentaţiei de autorizare, în ve-• 
derea punerii pe piaţă a unor medicamente de 
uz uman de bună calitate, sigure şi efi cace;
supraveghere a siguranţei medicamentelor de • 
uz uman afl ate în circuitul terapeuti c, prin acti -
vitatea de inspecţie şi farmacovigilenţă.

Prin efortul susţinut al specialişti lor şi personalului 
auxiliar, ANMDM a conti nuat să fi e o autoritate euro-
peană de reglementare în domeniul medicamentului, 
per fect aliniată cerinţelor comunitare.

Pentru agenţie, monitorizarea şi esti marea evoluţiei 
pieţei farmaceuti ce nu reprezintă un obiecti v în sine. Nu 
intră în atribuţiile agenţiei prospectarea, monitorizarea 
pieţei farmaceuti ce şi nici politi ca de asigurare cu me-
dicamente a populaţiei. Dar, chiar dacă agenţia nu este 
„jucător“ în prima linie, nu este implicată direct în pro-
blemati ca pieţei medicamentului generată de politi ca 
de preţuri, liste de medicamente compensate sau alte 
reglementări sau restricţionări, ANMDM a fost şi rămâne 
un observator implicat în realitatea pieţei farma, mani-
fes  tând o disponibilitate totală pentru cooperare şi co-
municare. Este singura modalitate prin care ANMDM 
ur  măreşte realizarea unui:

parteneriat real între conducerea agenţiei şi an-• 
gajaţii acesteia; 
parteneriat real între agenţie, minister şi toate • 
părţile interesate (profesionişti i din domeniul 
să  nătăţii, al industriei farmaceuti ce, mass-media, 
pacienţii, publicul larg).

Lucrarea prezintă repere concrete ale acti vităţii 
ANMDM în domeniul medicamentului de uz uman – 
cifre, noi reglementări, proiecte. 

Consecinţele interacţiunilor medicamentoase 
asupra farmacocineti cii medicamentelor 

Dr. Laura Vicaş 
Facultatea de Medicină şi Farmacie, Universitatea din 
Oradea 

Interacţiunile medicamentoase reprezintă modifi  ca-
rea acti vităţii substanţelor de acti vitate tera peuti că 
după administrarea prealabilă sau concomitentă a unui 
medicament, cu alimentele, substanţele din me diul ex-
terior sau alte substanţe endogene (hormoni, vita mine). 
Aceste interacţiuni determină modifi cări în semnate ale 
parametrilor farmacocineti ci ai moleculelor acti ve tera-
peuti c, dar şi a efectelor terapeuti ce sau ad verse prin 
apariţia, durata şi intensitatea acestora. 

Prin defi niţie, medicamentele sunt asocieri de enti tăţi 
chimice, cu una sau mai multe componente acti ve tera-
peuti c, unele de origine naturală sau produse de sinteză 
chimică. Iată de ce sunt o serie de condiţii considerate 
normale ca medicamentele în asociere să interacţioneze 
între ele sau cu alimentele, dacă sunt administrate en-
teral. Aceste interacţiuni sunt multi ple şi se pot mani-
festa atât la nivel farmacocineti c, cât şi farmacodinamic. 
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Ca urmare, interpretarea corectă a interacţiunilor me-
dica mentoase trebuie să ţină seama de interacţiunile 
far  ma cologice. Pentru evitarea posibilelor interacţiuni 
medicamentoase rămâne informarea corectă şi com-
pletă asupra medicamentului ce urmează a fi  uti lizat în 
asociere cu alte medicamente sau cu alimentele. 

Anexinele, markeri biochimici moderni

Dr. Andreea Arsene, Dr. Niculina Mitrea
Disciplina de Biochimie, Facultatea de Farmacie UMF 
„Carol Davila“, Bucureşti 

Anexinele reprezintă un grup de proteine (o super-
familie) identi fi cate la nivelul tuturor organismelor vii, 
cu excepţia procariotelor. Până în prezent au fost iden-
ti fi cate aproximati v 160 de ti puri de anexine, la 65 de 
specii diferite. Proteinele din familia anexinelor au două 
proprietăţi specifi ce: capacitatea de a se lega printr-un 
mecanism calciu-dependent de fosfolipidele membra-
nare, precum şi prezenţa în molecula proteică a unei 
sec  venţe specifi ce de 70 de aminoacizi. Diversitatea 
structurală a anexinelor stă la baza complexităţii lor 
func ţionale extraordinare. Acestea au o importanţă de-
osebită în procesele celulare şi fi ziologice, cum ar fi  sus-
ţinerea unui schelet membranar, indispensabil în trans-
formările conformaţionale ale celulei. De asemenea, 
anexi nele sunt implicate în circulaţia şi organizarea vezi-
culelor, în procesele de exocitoză, endocitoză şi intră în 
structura canalelor ionice de calciu. În plus, anexinele 
sunt implicate în procesele de fi brinoliză, coagulare, in-
fl a  maţie şi apoptoză.

Managementul terapiei medicamentoase – 
prezent şi perspecti ve 

Conf. Dr. Doina Drăgănescu
Facultatea de Farmacie, Universitatea de Medicină şi 
Farmacie „Carol Davila“, Bucureşti 

Managementul terapiei medicamentoase este una 
dintre cele mai importante componente ale serviciilor 
far mace uti ce. Complexitatea modalităţilor de tratament 
a unor afecţiuni grave (metabolice, oncologice etc.),  te-
rapiile de ulti mă oră propuse în managementul durerii, 
sunt câteva dintre punctele de plecare pentru ca far-
macişti i să cunoască şi să aplice principiile de ulti mă oră 
care stau la baza tratamentului corect individualizat. Nu 
în ulti mul rând, educarea pacienţilor în sensul cunoaşterii 
şi asumării riscurilor pe care adminstrarea medicamen-

telor o presupune cu scopul de a se ati nge o uti lizare cât 
mai sigură a medicamentelor prescrise.

Parabenii – un secol de uti lizare în domeniul 
farmaceuti c, cosmeti c și alimentar

Şef Lucr. Dr. Lăcrămioara Ochiuz, 
Prof. Dr. Farm. Iuliana Popovici
Disciplina de Tehnologie Farmaceuti că, Facultatea de 
Farmacie, Universitatea de Medicină şi Farmacie 
„Grigore T. Popa“, Iaşi

Degradarea produselor farmaceuti ce, cosmeti ce și 
alimentare în ti mpul depozitării poate conduce la o serie 
de modifi cări ale calităţii, din cauza următorilor factori: 
căldură, lumină, umiditate, oxigen, alcalinitate, cât și 
con   taminanţilor microbieni.

Din aceste considerente în unele produse se includ și 
conservanţi anti microbieni, pentru a distruge sau a 
inhiba creșterea și dezvoltarea microorganismelor, care 
pot fi  prezente în materiile prime uti lizate, pot fi  intro-
duse în ti mpul proceselor de fabricaţie sau chiar la uti -
lizare. Preparatele care conţin apă sunt cel mai ușor in-
vadate de microorganisme.

Printre conservanţi se numără și parabenii, esteri ai 
acidului p-hidroxibenzoic, care se uti lizează singuri sau în 
asociere, pentru a-și exercita efectul lor asupra fun gilor, 
drojdiilor, ciupercilor și mai puţin asupra bacte riilor.

Ca agenţi conservanţi anti microbieni, parabenii au 
fost propuși pentru medicamente și alimente încă din 
1900, ei au peste 100 de ani de uti lizare și s-au dovedit a 
fi  agenţi anti microbieni foarte efi cace.

Parabenii pot avea acţiuni biologice multi ple, dar în 
general ei prezintă efecte inhibitoare asupra transpor-
tului prin membrană și proceselor funcţiei mitocondri-
ale, care sunt cheia acţiunii lor.

Acești  conservanţi anti microbieni prezintă multe 
dintre criteriile unui conservant ideal, cum ar fi  spectrul 
larg de acţiune, siguranţă de uti lizare: sunt relati v neiri-
tanţi, nesensibilizanţi, cu toxicitate scăzută, sunt stabili 
la un domeniu larg de pH = 4-8 (după alţi autori 7-9) și 
sunt sufi cient de solubili în apă pentru a produce con-
centraţii efi cace în faza apoasă.

Principalii esteri ai acidului p-hidroxibenzoic uti lizaţi 
sunt: meti l-, eti l-, propil- și buti lparabenul. Dacă lanţul 
ester legat de gruparea carboxil crește, va crește și acţi-
unea anti microbiană, dar scade solubilitatea în apă.

În general, multi plicarea microorganismelor apare în 
faza apoasă și de aceea concentraţia în paraben dizolvat 
în faza apoasă determină capacitatea conservantă. Ca 
urmare, în practi că, în general, esterii cu lanţ scurt 
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(meti l- și propilparabenul) sunt selectaţi ca agenţi con-
ser vanţi.

Esterii sunt substanţe solide, fără gust, fără miros, 
inerţi chimic, stabili, cu toxicitate scăzută, dar nu sunt 
foarte solubili în apă. Solubilitatea lor în apă scade cu 
creșterea solubilităţii în mediul lipofi l și crește cu masa 
moleculară a esterului.

Parabenii sunt stabili în aer, rezistenţi la hidroliză în 
apă (rece și caldă) și în soluţii acide. Odată cu creșterea 
lungimii lanţului alchil, crește și rezistenţa la hidroliză. O 
hidroliză apreciabilă se produce la un pH peste 7. 

Se uti lizează și derivaţii sodaţi ai esterilor acidului 
p-hidroxibenzoic, care sunt mai solubili în apă decât es-
terii, dar ei nu pot fi  uti lizaţi în soluţii acide sau neutre, la 
concentraţii înalte, ca esteri corespunzători.

Acti vitatea anti microbiană a parabenilor este redusă 
în prezenţa de surfactanţi neionogeni (polisorbaţi), fi ind 
incompati bili cu alcalii și sărurile de fi er.

În Europa, uti lizarea parabenilor este permisă prin 
Directi va Uniunii Europene nr. 95/2/EC privind aditi vii 
alimentari. Se pot uti liza esterii de: meti l-, eti l-, propil-, 
buti l-, benzil-, izobuti l- și izopropilparabenul.

În produsele cosmeti ce se calculează ca acid p-hi droxi-
benzoic și este permis în concentraţie de 0,8% (g/g).

Concentraţia maximă limită admisă pentru un singur 
ester este de 0,4%.

Autoritatea Europeană pentru Siguranţa Alimentelor 
– EFSA (European Food Safety Authority, 2004) a stabilit 
grupul ADI (Acceptable Daily Intake), la 0-10 mg/kg/zi, 
pentru meti l- și eti lparaben și sărurile lor de sodiu.

Parabenii admiși de UE au simbolul E214-E219.

Parabenii admiși de UE

Paraben Număr UE

1. p-hidroxibenzoatul de eti l E214

2. Derivatul sodat al esterului eti lic al acidului 
p-OH-benzoic

E215

3. p-hidroxibenzoatul de propil E216

4. Derivatul sodat al esterului propilic al acidului 
p-OH-benzoic

E217

5. p-hidroxibenzoatul de meti l E218

6. Derivatul sodat al esterului meti lic al acidului 
p-OH-benzoic

E219

 
În SUA, autoritatea legislati vă pentru medicamente 

și alimente, FDA (Food and Drug Administrati on) permite 
adăugarea în concentraţii care să nu depășească 12 ppm 
a esterilor – meti l-, propil- și buti lparaben.

În Japonia, este, de asemenea, permisă uti lizarea pa-
ra benilor, în alimente, în concentraţii de 0,093 mg/kg.

Din datele publicate în literatură se esti mează că ex-
punerea zilnică totală la parabeni este de 76 mg: 1 mg/zi 
aproximati v din alimente, 50 mg/zi din cosmeti ce și 25 
mg/zi din medicamente.

În anii recenţi, au apărut publicaţii în care se rapor-
tează că expunerea la un consum mare de parabeni 
poate modula sau distruge sistemul endocrin și, în con-
secinţă, poate dăuna sănătăţii oamenilor.

De asemenea, unele studii au raportat că parabenii 
pot prezenta un potenţial estrogenic slab, iar altele au 
emis ipoteza că uti lizarea intensă de cosmeti ce care con-
ţin parabeni, sub axilă, poate crește incidenţa cancerului 
mamar. Alte studii au raportat efecte adverse asupra 
reproducerii la animale.

În concluzie, deși parabenii sunt folosiţi cu succes ca 
agenţi conservanţi de mult ti mp, uti lizarea excesivă de 
medicamente, cosmeti ce și alimente care conţin acești  
esteri, după cum arată unele studii recente, ridică semne 
de întrebare privind folosirea lor și impune studii asupra 
posibilelor efecte secundare asupra oamenilor.

Sisteme terapeuti ce nanoparti culate uti lizate în 
medicaţia cutanată şi transcutanată

Şef Lucr. Dr. Lăcrămioara Ochiuz 
Disciplina de Tehnologie Farmaceuti că, Facultatea de 
Farmacie, Universitatea de Medicină şi Farmacie 
„Grigore T. Popa“, Iaşi

Pielea este cel mai mare organ al corpului, cu pro-
prietăţi unice de protecţie a organismului. În acelaşi 
ti mp, pielea este o membrană biologică cu o structură 
par ti culară, care permite absorbţia substanţelor medica-
mentoase şi penetrarea acestora până la nivelul celor 
mai profunde straturi (derm papilar şi hipoderm). În 
funcţie de nivelul de penetrare a moleculei substanţei 
medicamentoase, pielea poate fi  o cale de admistrare a 
medicamentelor atât pentru un efect local, cât şi pentru 
unul sistemic. Principalele căi prin care substanţele me-
di  camentoase penetrează pielea sunt: absorbţia trans-
celulară (prin corneocite), absorbţia intercelulară şi pa-
sajul prin anexele pielii (foliculii piloşi, glandele se bacee 
şi sudoripare). 

Formele farmaceuti ce convenţionale uti lizate în me-
dicaţia topică includ emulsii H\L sau L\H, loţiuni, creme 
şi unguente. În ulti mii 20 de ani, cercetările efectuate în 
domeniul nanotehnologiei au condus la dezvoltarea 
unor noi sisteme terapeuti ce de administrare topică şi 
transport transdermic al substanţelor medicamentoase. 
În funcţie de materialele folosite la preparare şi carac-
terele structurale, sistemele terapeuti ce nanoparti culate 
sunt clasifi cate în trei clase mari:

Sisteme nanoparti culate lipidice (lipozomi con-1. 
ven ţionali, lipozomi deformabili, etozomi şi na-
no  parti cule solide lipidice – SLNs);
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Sisteme nanoparti culate pe bază de surfactanţi 2. 
(niozomi, micele, nanoemulsii);
Sisteme nanoparti culate polimerice (dendrimeri, 3. 
nanoparti cule biodegradabile sau nonbiodegra-
dabile).

Principala cale de absorbţie transcutanată a siste-
melor nanoparti culate este reprezentată de anexele 
pielii, deşi acestea reprezintă doar 0,1% din suprafaţa de 
absorbţie. Trebuie menţionat faptul că penetrarea siste-
melor parti culate prin corneocite este dependentă de 
fl exibilitatea acestora şi de interacţiunea cu lipidele in-
tercelulare. Se apreciază că multe dintre aceste parti cule 
coloidale moi se acumulează pe suprafaţa pielii, apoi 
com ponentele interacţionează cu substanţele fi ziologice 
şi cresc permeabilitatea substanţei acti ve. Pe de altă 
parte, lipozomii ultradeformabili sunt transportori me-
dica mentoşi având caracteristi ci unice, a căror capacitate 
de deformare facilitează absorbţia transcutanată a par-
ti cu lelor intacte până la nivelul celor mai profunde stra-
turi ale pielii sub acţiunea gradientului de concentraţie.

Încărcătura de suprafaţă a nanoparti culelor are, de 
asemenea, un rol major în penetraţia cutanată. În con-
diţii fi ziologice pielea are o sarcină exterioară poziti vă 
de terminată de ionii de Na+, NH4+ şi H+ din fi lmul 
hidrolipidic, dar şi o sarcină negati vă interioară generată 
de ionii de HCO3- şi şi SO3H-. Nanoparti culele polimerice 
şi lipozomii încărcaţi negati v pot penetra pielea până la 
nivelul hipodermului. Pe de altă parte, în cazul dendri-
merilor, rezultatele experimentale au evidenţiat că 
siste mele încărcate poziti v au capacitate de penetrare 
su pe rioară dendrimerilor poziti vi sau neutri. Acest co m-
portament diferit poate fi  atribuit unor interacţiuni su-
plimentare dintre transportor şi piele, altele decât cele 
determinate de încărcătura electrostati că.

Stabilitatea sistemelor nanoparti culate este un alt 
cri teriu important în eliberarea substanţei acti ve. În ge-
neral, veziculele lipidice sunt instabile şi sunt afectate de 
pierderi de substanţa acti vă prin scurgere şi fuziunea lor 
în perioada de depozitare. Pe de altă parte sistemele so-
lide lipidice şi nanoparti culele polimerice au o stabilitate 
excelentă, după cum poate fi  observat şi în tabelul 1. 
Mai mult, nanoparti culele polimerice şi nanoparti culele 
lipidice sunt superioare altor sisteme nanoprti culate sub 
aspectul caracteristi cilor de cedare susţinută a prin ci-
piului acti v. Dintre numeroasele sisteme nanoparti culate 
SLNs, lipozomii şi nanoemulsiile au caracteristi ci opti me 
pentru cedare topică a substanţelor acti ve, în ti mp ce 
eto zomii şi lipozomii ultradeformabili prezintă potenţial 
opti m atât pentru cedarea topică, cât şi pentru cea siste-
mică.  

Sistemele nanoparti culate sunt compati bile cu meto-
dele electrice (de ex. iontoforeza şi electroporaţia) de 
creştere a permeabilităţii cutanate. Astf el, aplicabilitatea 

sistemelor nanoparti culate poate fi  pe viitor exti nsă şi 
mai mult spre asocierea cu aceste metode fi zice, ceea ce 
va conduce la apariţia de noi oportunităţi de administrare 
a substanţelor medicamentoase prin piele. 

În concluzie, sistemele terapeuti ce nanoparti culate 
sunt forme farmaceuti ce moderne uti lizate din ce în ce 
mai mult în medicaţia cutanată şi transportul transder-
mic al substanţelor medicamentoase. 

Tratamentul cu inhibitori de ti rozin-kinaza în 
leucemia acută limfoblasti că cu cromozom 
Philadelphia poziti v – actualităţi şi perspecti ve

Prof. Dr. Ana Maria Vlădăreanu, Dr. Horia Bumbea, 
Dr. Minodora Onisai, Dr. Cristi na Marinescu 
Clinica Hematologie, Spitalul Universitar de Urgenţă, 
Bucureşti 

Leucemia acută limfoblasti că (ALL) reprezintă o neo-
plazie malignă a celulelor precursoare limfoide, cu o 
creş     tere exagerată şi necontrolată a acestora. ALL este 
caracterizată prin trăsături disti ncte morfologice, cito-
geneti ce şi moleculare, unele dintre ele cu implicare im-
portantă atât pentru diagnosti c, cât şi asupra răspunsului 
la tratamentul specifi c. Cromozomul Philadelphia (Ph) 
este cea mai frecventă anomalie citogeneti că. Este de-
tectată la 20-30% dintre pacienţii adulţi cu ALL şi în 2-5% 
dintre cazurile de ALL la copii. Prezenţa cromozomului 
Ph imprimă un prognosti c nefavorabil afecţiunii. Apare 
prin translocaţia reciprocă între braţul lung al cz 9 şi cz 
22 - t(9,22) (q34,q11) – care va genera gena de fuziune 
BCR-ABL. Acest transcript acti vează ti rozin-kinaza ce 
joacă rolul criti c în apariţia leucemiei. Imati nib mesylate 
este un inhibitor selecti v al ti rozin-kinazei BCR-ABL şi a 
devenit parte integrală în terapia de primă linie la pa-
cienţii cu ALL Ph+. Dar anumiţi pacienţi dezvoltă rezis-
tenţă sau recădere în ti mpul tratamentului cu Imati nib, 
ca urmare a unor mutaţii puncti forme la nivelul trans-
criptului. Generaţia a 2-a de TKI (Dasati nib, Niloti nib, 
Bosuti nib) deţine un spectru mult mai larg de inhibiţie al 
kinazei decât Imati nib, exceptând mutaţia T315I. În pre-
zent, noi inhibitori de ti rozin-kinaza se afl ă în studii pre-
clinice şi clinice. Inhibitorii de auroră kinaza sunt cei mai 
promiţători agenţi acti vi îndreptaţi asupra mutaţiei 
T315I. În era preinhibitorilor de ti rozin-kinaza, rezultatele 
tratamentului în ALL cu cz Ph erau descurajatoare. Re-
misiunea completă se obţinea, în general, doar în 50-
60% dintre cazuri cu chimioterapia convenţională, iar 
allotransplantul medular cu celule stem (allo-HSCT) re-
prezenta singura modalitate curati vă (în special la ti neri). 
Inhibitorii de ti rozin kinaza (TKI) au revoluţionat trata-
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mentul în ALL cu PH+, crescând rata de obţinere a remi-
siunii complete până la 95%.

Treatment with tyrosin-kinase inhibitors in acute 
lymphoblasti c leukemia Ph chromosome positi ve

Acute lymphoblasti c leukemia (ALL) is a malignant 
neoplasm of the lymphocyte precursor cells who have 
exaggerated and uncontrolled growth. ALL is charac-
terized by disti ncti ve morphologic, cytogeneti c and mo-
lecular geneti c features, some of which have important 
clinical implicati ons for both diagnosis and response to 
specifi c treatment. The Philadelphia chromosome (Ph) is 
the most frequent cytogeneti c abnormality. It is detected 
in 20-30% of adult pati ents with ALL and 2-5% of child-
hood ALL. The presence of Ph chromosome is associated 
with an unfavorable prognosis. It is derived from a 
reciprocal translocati on between the long arms of chro-
mo somes 9 and 22 - t(9,22) (q34,q11) - which generates 
a BCR-ABL fusion gene. This transcript acti vates tyrosine 
kinase and plays a criti cal role in leukemogenesis. 
Imati nib mesylate is a selecti ve inhibitor of the BCR-ABL 
tyrosine kinase and has become an integral part of front-
line therapy for Ph+ALL pati ents. But some of the 
pati ents may develop resistance or relapse during the 
treatment with imati nib caused by point mutati ons in 
the ABL kinaze domain. The second generati on TKIs 
(Dasati nib, Niloti nib, Bosuti nib) possess a broader spec-
trum of kinaze inhibiti on acti vity than Imati nib, except 
for T315I mutati on. At present, novel TKIs entered pre-
clinical or clinical testi ng. Aurora kinase inhibitors are 
among the most promising agents acti ve against the 
T315I mutati on. In the pre-tyrosine kinase inhibitors era, 
the treatment outcome of pati ents with ALL Ph poziti ve 
was dismal. Complete remission was generally achieved 
only in about 50-60% of pati ents with conventi onal 
chemo therapy and allogenic hematopoieti c stem cell 
transplantati on (allo-HSCT) was the sole curati ve mo-
dality (especially for younger pati ents). Tyrosine kinase 
inhibitors (TKI) has revoluti onized the treatment of ALL 
with Ph positi ve, increasing the percentage of complete 
remission at 95%.

Terapia biologică, o nouă eră în domeniul 
medicamentului

Conf. Dr. Simona Negreş
Disciplina de Farmacologie şi Farmacie clinică, 
Facultatea de Farmacie, UMF „Carol Davila“, Bucureşti 

Terapia biologică reprezintă astăzi un tratament care 
se adresează unor patologii cronice şi invalidante, uti li-

zând substanţe acti ve obţinute prin inginerie geneti că, 
cu înaltă specifi citate pentru ţintele moleculare implicate 
în patogenia bolii.

Primul anti corp monoclonal sinteti zat a fost uti lizat 
la pacienţi cu limfom non-Hodgkin şi s-a emis ipoteza că 
acesta ar putea forma complexe cu anti genul circulant, 
inducând astf el scăderea numărului de celule tumorale. 

Spre desosebire de terapia convenţională din cancer 
şi din bolile autoimune (poliartrita reumatoidă, spondilita 
ankilozantă, artrita psoriazică etc.) care se bazează pe 
efectul imunosupresiv, terapia biologică se adresează 
unor molecule sau celule care mediază procesul imun, 
infl amator sau proliferati v (TNFα, IL-1, IL-6, anti corpi 
anti  CD-20, factor de creştere epidermic uman, factor de 
creştere endotelial vascular etc.).

Uti lizând anti corpi monoclonali (rituximab, ce tuxi-
mab, transtuzumab, alemtuzumab, bevacizumab etc.) 
s-au înregistrat progrese deosebite în tratamentul can-
cerului de sân, cancerului de colon metastati c, leucemiei 
limfocitare cronice.

Şi alte patologii au benefi ciat de cercetări în domeniul 
terapiei cu anti corpi monoclonali, în prezent înregis-
trându-se medicamente uti lizate în tratamentul hemo-
glo binuriei nocturne paroxisti ce (eculizumab), poliartritei 
reumatoide (infl iximab, etanercept, anakinra, abatacept 
etc.), osteoporozei (denosumab), tulburărilor de agre-
ga re plachetară (abciximab).

Medicamentul homeopati c

Dr. Ileana Rîndaşu
Societatea Română de Homeopati e, Bucureşti 

Lucrarea îşi propune să prezinte pe scurt argumentele 
care pledează pentru uti lizarea medicamentelor homeo-
pati ce din perspecti va farmacologiei homeopati ce ecolo-
gice. Numeroase studii şti inţifi ce confi rmă faptul că so-
luţiile ultramoleculare pot infl uenţa în sens poziti v sau 
negati v funcţiile organismului.

Cuvinte cheie: farmacologie, homeopati e, ecologie, 
soluţii ultramoleculare


