REZUMAT

Teza de abilitate intitulata Dezvoltarea unor noi sisteme de administrare a substantelor medicamentoase. Formulare si
caracterizare farmacotehnicd prezina o sinteza a activitatii de cercetare stiintifica, profesionala si academica de dupa sustinerea
tezei de doctorat in anul 2001, intitulatd Contributii la tehnologia formelor farmaceutice cu cedare controlatd. Aceasta a abordat
doar o categorie din multitudinea de sisteme care pot raspunde unei astfel de eliberari a substantei active, si anume

microsferele.

Directiile de cercetare abordate in cele sapte capitole ale prezentei teze de abilitare au ca punct de plecare rezultatele care au

fost obtinute Tn urma acestei activitatii de cercetare, concretizate prin publicatii de specialitate.

Prima directie in cercetarea ulterioara doctoratului a constat Tn aplicarea experientei castigate anterior. Astfel a fost abordata
formularea unor produse terapeutice de uz oral de tip microparticular cu cedare prelungitd sau controlata. Preparatele
dezvoltate sub forma de microsfere avand la baza un polimer natural, biocompatibil, au fost propuse pentru substante active a
caror proprietati farmacocinetice justifica prelucrarea in preparate cu eliberare lenta. S-au dezvoltat microsfere cu nifediping,
metoprolol, tramadol etc. in vederea conditionarii lor ulterioare in capsule sau prelucrarii sub forma de comprimate, in functie
de profilele de cedare dorite. S-au efectuat studii si pentru obtinerea unor produse microparticulate de tip pelete, abordand ca
substante active metoprololul si carbamazepina. Un rol Tmportant in caracterizarea acestor microsisteme |-a avut elucidarea

mecanismului cinetic de eliberare a substantei active.



Avand in vedere ca in foarte multe situatii se doreste un efect rapid sau se impune utilizarea unor produse medicamentoase cu
administrare usoard, o alta cale de cercetare abordata a fost dezvoltarea unor preparate cu cedare accelerata de tip comprimate
orodispersabile. S-a realizat corelarea parametrilor de formulare si tehnologici cu caracteristicile produselor obtinute, s-au
stabilit modelele matematice care descriu mecanismele de cedare. Aceste studii experimentale au fost realizate in cadrul unui
proiect de cercetare intitulat Dezvoltarea unor noi formuldri medicamentoase destinate terapiei pediatrice si evaluarea in vitro a
performantelor acestora, proiect in care a fost abordata loratadina ca substanta activa, asociata cu superdezagreganti, fara
lactoza si derivatii acesteia. Au fost propuse si alte produse orodispersabile, de ex. nevibolol, clopidogrel etc., situatii in care s-au
studiat alaturi de formulare si caracterizare farmacotehnica, compatibilitatile dintre principiile active si excipienti, respectiv

stabilitatea lor.

Administrarea medicamentelor cu efect sistemic este abordata de cele mai multe ori pe cale oral3, dar calea rectala reprezinta o
alternativa foarte bun3 datoritd avantajelor pe care le prezintd. in cadrul unei cercetdri interdisciplinare s-a abordat dezvoltarea
unor preparate cu anticonvulsivante, destinate uzului pediatric. Protocolul studiului a plecat de la formularea preparatelor
rectale, caracterizarea lor si s-a incheiat prin determinarea biodisponibilitatii substantelor active din preparate prin studii

preclinice in vivo, aspecte prezentate in capitolul trei al tezei.

Absorbtia transepidermica a substantelor active este mult studiatd, cautandu-se solutii alternative pentru produsele care nu pot
fi administrate pe cale orald sau prezint3 efecte adverse. in capitolul patru s-au prezentat rezultatele cercetédrilor de formulare a
unor antiinflamatoare nesteroidiene (meloxicam, tenoxicam, indometacin) in sisteme terapeutice transdermice de tip matrita

polimerica. Studiile de difuzie a substantei active s-au realizat atat prin membrana sintetica, cat si prin membrana biologica.



Desi pe piata farmaceutica si in terapie medicamentele cu efect sistemic ocupa ponderea cea mai mare, abordarea produselor cu
efect local nu trebuie neglijatd, motiv pentru care s-a realizat si dezvoltarea unor produse destinate administrarii pe mucoase si
piele. Tn ambele situatii s-au propus preparate de tip hidrogel datoritd avantajelor acestora legate de eficientd si complianta. in
cadrul unei colaborari interdisciplinare s-au dezvoltat si analizat preparate destinate tratamentului paradontopatiilor. Cercetarile
de formulare si preparare au fost intregite de studii clinice. S-au propus si analizat, de asemenea, formuladri cu administrare

cutanata, dexpantenolul fiind una din substantele studiate Tn astfel de preparate.

Dezvoltarea unui nou produs medicamentos nu poate fi realizata daca nu se utilizeaza metode si tehnici moderne de analiza.
Astfel, la determinarea cantitativa a substantelor medicametoase din produsele dezvoltate am utilizat si metode analitice de

tipul NIR spectroscopiei, electroforezei capilare, studiile fiind prezentate in capitolul urmator.

Abordarea analizei termice in dezvoltarea unui nou medicament este obligatorie in etapa de preformulare, atunci cand se
verifica eventualele incompatibilitati dintre componentele unui produs, dar si la realizarea studiilor de stabilitate. Acesta este
motivul pentru care s-au abordat aceste metode de analizd in numeroase studii de formulare, fara de care dezvoltarea si

optimizarea unui produs nu poate fi completa.

Planurile de cercetare ulterioard se contureaza pe trei directii principale, fara a se limita la acestea. Este vorba de
extinderea studiilor de dezvoltare a produselor orodispersabile cu noi substante active si dezvoltarea unor metode de studiu a
acestora care sa reproduca cit mai fidel conditiile fiziologice de la locul de administrare. O alta propunere de abordare este
prepararea acestor produse prin liofilizare. A doua directie de cercetare o reprezinta continuarea studiilor de preparare a
sistemelor terapeutice transdermice, dar si realizarea unor biofilme cu administrare pe piele sau mucoase, cu cedare prelungita

sau cu dizolvare rapida. Cea de-a treia directie de cercetare face obiectul unei colaborari cu medici dermatologi si consta in



dezvoltarea unor metode de preparare a lipozomilor medicamentosi ca vectori de transport prin piele, mucoase si tesuturi, in

scop terapeutic si diagnostic.

Activitarea profesionala si academica este pusa in evidentd prin prezentarea principalelor realizari: publicarea a 13 carti si
capitole de carte care se adreseaza studentilor, farmacistilor, dar si altor profesionisti din domeniu, coordonarea a 77 lucrari de
licenta si masterat, participarea la numeroase congrese de specialitate, coordonarea programului de masterat Cosmetologie si
Dermofarmacie, implicarea in diferite activitati in folosul comunitatii academice. Pe viitor, activitatea didactica se va perfectioa
continuu prin continut si prin abordarea unui proces de invatare bazat pe student, prin elaborarea de noi materiale didactice,
toate in scopul formarii unor profesionisti foarte bine pregatiti, cu competente necesare unei rapide integrari pe o diversificata

piata a muncii.



