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PRELIMINARII

o Prezentarea generala a disciplinei: locul si rolul disciplinei in formarea
competentelor specifice ale programului de formare profesionala /
specialitatii

Bioechivalentei medicamentelor are o mare importantd Tn compararea
medicamentelor generice este in permanentda crestere, datoritd faptului ca un
medicament generic este mai putin costisitor decat originalul. De rand cu aceasta
medicamentele generice trebuie sa ofere aceeasi calitate, siguranta si eficacitate ca si
produsele originale.  Factorul cheie in crearea unui medicament generic este
stabilirea bioechivalentei. Bioechivalenta presupune faptul ca, din punct de vedere
stiintific, medicamentul generic si produsul original au aceeasi rata si disponibilitate
biologica a substantei active in organism atunci cand medicamentul este administrat
in aceeasi doza sip e axeeasi cale. Astfel, medicamentul generic si produsul original
trebuie sa fie la fel de eficiente. Medicamentele generice sunt echivalente terapeutice
ale produselor farmaceutice originale ale caror brevete au expirat. Contin aceeasi
substanta activa ca si produsul original, fiind echivalente din punct de vedere al
dozei, concentratiei, caii de administrare, sigurantei, eficacitatii si indicatiilor
terapeutice.

Scopul disciplinei Bioechivalenta medicamentelor este formarea
metodologiei si a strategiei de apreciere a echivalentei farmaceutice si biologice a
medicamentelor originale si generice, in conformitate cu cerintele nationale si
internationale. De aratat importanta studierii aspectelor medicale si farmaceutice,
cum ar fi: propritatile fizico-chimice al substantei medicamentoase, rolul
excipientilor, parametrii farmacocinetici al substantelor studiate, alti factori care
influienteaza biodisponibilitatea.

e Misiunea curriculumului (scopul) in formarea profesionala

Sa ofere studentilor cunostinte despre conceptele de baza al biodisponibolitatii
medicamentelor originale si generice, permitandu-le sd determine bioechivalenta
acestora utilizand metodele necesare pentru a oferi suport farmaceutic calitativ
pacientilor.

e Limba/limbile de predare a disciplinei: romana.

o Beneficiari: studentii anului V, facultatea Farmacie, specialitatea FARMACIE.
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1. ADMINISTRAREA DISCIPLINEI
Codul disciplinei
Denumirea disciplinei Bioechivalenta medicamentelor

Responsabil (i) de disciplina dr. hab. st. farm., prof. univ. ~ Vladimir Valica

Anul Vv Semestrul 9
Numarul de ore total, inclusiv: 60
Curs 17 Lucrari practice/ de laborator

Seminare 34 Lucrul individual 9
Forma de evaluare E Numarul de credite 2

I11. OBIECTIVELE DE FORMARE TN CADRUL DISCIPLINEI

La finele studierii disciplinei studentul va fi capabil:

o la nivel de cunoastere si intelegere:

- sa definitiveze corect obiectul de studii al disciplinei;

- sa interpreteze obiectivele biodisponibilitatii si bioechivalentei medicamentelor
conform legislatiei in vigoare;

- sd interpreteze continutul protocolului de studiu al bioechivalentei
medicamentelor cercetate;

- sa reproduca metodologia de control a bioechivalentei medicamentelor;

- sa distinga ectapele de efectuare al unui studiu de bioechivalenta al
medicamentelor;

g w0

bioechivalentei medicamentelor generice.

e la nivel de aplicare:

- sd cunoasca principiile de organizare al unui studiu de bioechivalenta a
medicamentelor generice conform cerintelor si prevederilor nationale si
internationale;

- sa argumenteze necesitatea studiului de bioechivalentda a medicamentelor
generice prin prisma diferitor factori si proprietati ale substantelor
medicamentoase si substantelor auxiliare;

- sd argumenteze nhecesitatea comparareii diferitor caracteristici ale
medicamentelor pentru a demonstra echivalenta farmaceutica si terapeutica.
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e lanivel de integrare:

- sa evalueze critic si sd aprecieze rezultatele studiului de bioechivalenta a
medicamentelor generice prin intocmirea documentatiei necesare;

- sa prognozeze nivelul bioechivalentei medicamentelor generice in comparatie
cu originalele in rezultatul cunoasterii proprietatilor  fizico-chimice a
substantelor active, substantelor auxiliare, proceselor tehnologice si altor
factori;

- sa efectueze prelucrarea statistica a rezultatelor studiului;

- sd valideze metodele de analiza.

IV. CONDITIONARI SI EXIGENTE PREALABILE

Bioechivalenta medicamentelor este o stiintda multidisciplinara, care combina
cunostintele din chimie anorganicd, chimice organica, chimie fizica, chimie
farmaceutica si toxicologica, tehnologia farmaceuticad acumulate anterior si coreleaza
cu alte discipline de specialitate cum ar fi chimia medicald, biofarmacia si
farmacologia.

V. TEMATICA SI REPARTIZAREA ORIENTATIVA A ORELOR

" Numarul de ore
d/o TEMA Prelegeri | Seminare | , SUSTY
g individual

Bioechivalenta medicamentelor, obiective si probleme.
Scopul prevederilor privind studiile de bioechivalenta.
Cadrul national si european de reglementare. Studiul

L bioechivalentei - unul dintre tipurile de studii clinice a 2 4 !
medicamentelor. Terminologie. Baza normativa a Republicii
Moldova. Reglementari pentru studierea bioechivalentei.
Biodisponibilitatea. Consideratii generale. Sistem de clasificarea

2 biofarmaceutice pentru produse medicamentoase. Determinarea 5 4 1

biodisponibilitatea.  Bariere  biologice de transportul
substantelor medicamentoase

Mairimea absorbtiei sau a biodisponibilitatii. Utilizarea niveluri
3. |plasmatice si urinare ale metabolitilor pentu determinarea 2 4 1
biodisponibilitatea.

4 |Categorii de produse pentru care se cer studii de 2 4 1
bioechivalenta.

Metodologia unui studiu de bioechivalenta. Planificarea
studiului si etapele preliminare. Protocolul studiului.
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Nr Numarul de ore
q /' TEMA Prelegeri . Lucru
0 relegeri | Seminare individual
Testul de dizolvarei in vitro. Importanta acestuia in cercetarea
6. o s . 3 4 1
biodisponibilitatii farmaceutice.
Norme pentru bioechivalentd. Metoda de determinarea
7. NP . . 2 2 2
cantitativa. Validarea metodei.
8 Produse farmaceutice care privad o cale de administrare cu 5 4 1
" | etapd preabsorbtiva.
9. | Totalizare -1, 2. - 4 -
Total 17 34 9

V1.

OBIECTIVE DE REFERINTA SI UNITATI DE CONTINUT

Obiective

Unitati de continut

Tema (capitolul) 1. Importanta studiilor de bioechivalenta.

e S3 defineasca conceptele fundamentale ale
Bioechivalentei medicamentelor;

e sa cunoascd oOrganizarea studiului de
bioechivalenti a medicamentelor 1n
Republica Moldova,;

e sa demonstreze elementele de baza,
principii si prevederi, in implementarea in
practica farmaceutica;

e sa integreze in studiul de bioechivalenta
farmaceutica interrelatia calitatii
medicamentului cu metodele de control;

e sa aplice metodele de analizi a
medicamentului pentru a evalua
bioechivalentei acestora;

e sd cunoasca criterille pentru evaluarea
bioechivalentei medicamentelor.

Bazele determinarii bioechivalentei
medicamentelor.

Standarde nationale pentru determinarea
bioechivalentei medicamentelor.

Tipuri de bioechivalentd a medicamentelor .
Caracteristicile controlului bioechivalentei
medicamentelor.

Tema (capitolul) 2. Estimarea echivalentei in cinetica dizolvarii.

o Identificarea conceptelor de baza ale
solubilitatii;

¢ Cunoastefrea
solubilitatii;

¢ Cunoasterea metodelor si cerintelor pentru
determinarea solubilitatii.

mecanismului  si  cinetica

Cunoasterea proprietatilor fizico-chimice ale
substantelor pentru determinarea solubilitatii.

Cunoasterea procesarii rezultatelor
solubilitatii.
Cunoasterea  sistemului de clasificare

biofarmaceutic pentru substantele active.
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Obiective Unititi de continut

Tema (capitolul) 3. Factorii bio-medicali si biodisponibilitatea medicamentelor.

e Si formuleze principalele prevederi ale Cunoasterea biodisponibilitatii absolute.

biodisponibilitatii; Cunoasterea biodisponibilitatii relative.
e Si cunoasci tipurile de biodisponibilitati | Cunoasterea factorilor biologici (gen, varsta,
ale medicamentelor; masa corporald, bioritmurilor etc.) asupra

e sa defineasca abordarea metodologica la biodisponibilitafii
determinarea influentei factorilor

.....

VIl. COMPETENTE PROFESIONALE (SPECIFICE (CS) SI
TRANSVERSALE (CT)) SI FINALITATI DE STUDIU

v Competente profesionale (specifice) (CS)

e CP1. Identificarea si utilizarea conceptelor si principiilor in abordarea determinarii
Bioechivalentei medicamentelor.

e CP2. Cunoasterea succesiunii logice a operatiunilor in momentul efectuarii
studiului de Bioechivalentd a medicamentelor.

eqe, v,

(legile guvernului, ordine MS RM si AM) nationale si internationale referitore la un
studiu de bioechivalenta.

ege w0

e CP4. Utilizarea metodelor moderne 1in determinarea biodisponibilitatii si
Bioechivalentei medicamentelor generice.

e CP5. Rezolvarea problemelor de situatie si formularea concluziilor.

e CP6. Utilizarea tehnologilor informationale Tn activitatea de evaluare a
Bioechivalentei medicamentelor.

v Competente transversale (CT)

e CT1. Aplicarea regulilor de muncd riguroasa si eficientd, manifestarea unei
atitudini responsabile fatd de activitatea profesionald, pentru valorificarea optima
si creativa a propriului potential in situatii specifice, cu respectarea principiilor si a
normelor de eticd profesionala.

e CT2. Asigurarea desfasurarii eficiente si implicarea eficace 1n activitatile
organizate Tn grup. Identificarea necesitatilor de formare profesionala in functie de
evolutia cerintelor fatda de un studiu de bioechivalenta a medicamentelor.

e CT3. Identificarea oportunitatilor de formare continua si valorificarea eficienta a
resurselor si tehnicilor de invatare pentru propria dezvoltare.
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v’ Finalititi de studiu

La finalizarea studierii unitatii de curs studentul va fi capabil:

sa aiba capacitatea si disponibilitatea de a face analiza studiului de
bioechivalentda a medicamentelor utilizdnd metodele necesare scopului propus;

sa aiba abilitatea si capacitatea de a evalua si interpreta rezultatele unui studiu
de Bioechivalenta a medicamentelor;

sd aibd capacitatea si disponibilitatea de a determina caracteristicile fizico-
chimice ale formelor farmaceutice, inclusiv comprimate, capsule, unguente si
altele.

sa cunoasca parametrii farmacocinetici necesari studiului de Bioechivalenta;

sd aiba capacitatea si disponibilitatea de a oferi consiliere lucrdtorilor
medicali s1 consumatorilor de medicamente si altor produse farmaceutice;

sd poatd lucra cu literatura stiintifica, sd poatd efectua cdutarea informatiei
stiintifice, sa analizeze informatiile obtinute, sa transforme informatia gasita intr-

un instrument de rezolvare a problemelor profesionale.

Nota. Finalitatile disciplinei (se deduc din competentele profesionale si valentele
formative ale continutuluui informational al disciplinei).

VIIl. LUCRUL INDIVIDUAL AL STUDENTULUI

Produsul . . N Termen de
Nr. ; Strategii de realizare Criterii de evaluare .
preconizat realizare
1. Calitatea judecatilor
L | Lucrul sistematic in biblioteca si | formate, gandirea logica,
ucrut cu mediateca. flexibilitatea.
1 surse Exol lor el . I _ . . .. | Pe parcursul
- bibliografice si | EXPlorarea surselor e ectronice 2. Calitatea sistematizarii | gomestrului
DAN actuale referitor la tema pusa in materialului
discutie. informational obtinut
prin activitate proprie.
Alegerea si descrierea studiului de L Anal!za’ sinteza,
caz. generalizarea datelor
. . obtinute prin investigare
Analiza Analiza cauzelor problemelor prE)prie . |
2. studiului de aparute in studiul de caz. ' ) € parcursu
caz . . 2. Formarea unui semestrului
: Prognosticul cazului cercetat. . .
) algoritm de cunoastere n
Deducerea rezultatului scontat al | paza concluziilor
cazului. obtinute.
Autoevaluarea on-line, studierea Numarul si durata
Lucrul cu . . R
. materialelor on-line de pe SITE intrarilor pe SITE, Pe parcursul
3. materiale on- . . - .
line catedrei, exprimarea opiniilor rezultatele semestrului
proprii prin forum si chat autoevaluarilor
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IX. SUGESTII METODOLOGICE DE PREDARE-INVATARE-
EVALUARE

o Metode de predare si invatare utilizate
Expunerea, prelegerea interactivd, conversatia euristicd, problematizarea,
brainstorming, lucrul Tn grup, studiul individual, lucrul cu manualul si textul
stiintific, rezolvarea situatiilor de problema, simularea, ascultarea interactiva.

o Strategii/tehnologii didactice aplicate (specifice disciplinei)

Strategii inductive, deductive, predarea si invatarea se desfasoara cu
ajutorul modelelor (strategii analogice), strategii algoritmice: explicativ-
demonstrative, intuitive, expozitive, imitative si algoritmice propriu-zise; strategii
euristice - de elaborare a cunostintelor prin efort propriu de gandire, folosind

problematizarea, descoperirea, modelarea, formularea de ipoteze, dialogul euristic,
experimentul de investigare, asaltul de idei, avand ca efect stimularea creativitatii.

e Metode de evaluare (inclusiv cu indicarea modalitatii de calcul a notei finale)

Curenta: control frontal sau/si individual prin:
(@) rezolvarea problemelor/exercitiilor;
(b) analiza studiilor de caz;
(¢) lucrari de totalizare - 2;
(d) evaluarea curenta a lucrului individual la finele semestru.

Nota medie semestriald va prezenta nota medie dintre notele obtinute la
totalizari si nota pentru lucrul individual.

Finala: Examen - proba orala.

Nota finala la examen se va alcatui din nota medie anuald (50%) si proba orala

(50%).
Modalitatea de rotunjire a notelor la etapele de evaluare
Grila notelor intermediare (media anuala, Sistemul de notare Echivalent
notele de la etapele examenului) national ECTS

1,00-3,00 2 F

3,01-4,99 4 FX
5,00 5

5,01-5,50 55 E

5,51-6,0 6

6,01-6,50 6,5 D
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6,51-7,00 7
7,01-7,50 75
7,51-8,00 5 c
8,01-8,50 85
8,51-8,00 9 B
9,01-9,50 95
9,51-10,0 10 A

Neprezentarea la examen fara motive intemeiate se inregistreaza ca “absent” §i se

echivaleaza cu calificativul 0 (zero). Studentul are dreptul la 2 sustineri repetate ale
examenului nepromovat.

X. BIBLIOGRAFIA RECOMANDATA:
A. Obligatorie:

1. Suport de curs.

2. Leucuta S.E. Biofarmacie si Farmacocinetica. Cluj-Napoca: Dacia, 2002.

3. Roman L.; Bojita M., Sandulescu R. Validarea metodelor de analiza si control.-Cluj-
Napoca: Editura medicala, 1998.

4. Hatieganu E., Stecoza C. Chimie terapeutica. Vol. II. — Bucuresti: Editura Medicala, 2006-
2008.

B. Suplimentara

1. A Manual for Drug Regulatory Authorities. Marketing Authorization of Pharmaceutical
Products with Special Reference to Multisource (Generic) Products) BO3, 1999.

2. CPMP/QWP/EWP/1401/98 Rev.1 Guideline on the Investigation of Bioequivalence, 2010.

3. EMA/CHMP/600958/2010/Corr.* (17 November 2011): Appendix IX of Guideline on the
Investigation of Bioequivalence. Presentation of Biopharmaceutical and Bioanalytical Data
in Module 2.7.1.

4. European Pharmacopoeia - 7th edition. Council of Europe, 67075 Strasbourg Cedex,
France - 2010. (varianta electronica)

5. European Pharmacopoeia - 8th edition. Council of Europe, 67075 Strasbourg Cedex,
France - 2013.

6. Farmacopea romana. Editia X-a —Bucuresti: Editura medicala, 1993.

7. Note for Guidance on the «Investigation of Biovailability and Bioquivalence»,
CPMP/EWP/QWP/1401/98, EMEA, 2001.

8. Jlakuu K.M., Kpsuios 10.®. Brotpancdopmalius iekapcTBEHHBIX BemecTs, M., 1981.

9. Mupommnnyenko U.W. OcHosl ppamakokuretuki. — M.: TDOTAP-ME], 2002.

10. Tenmora A.H., Axruxun U.C. JlexapcTBeHHas (hopMa U TepaneBTHYECKas
3¢ deKTUBHOCTL JieKapcTB, M., 1974.

11. Xononos JL.E., Skosnes B.I1. Kiimunyeckas papmakokuHernka, M., 1985.

12. http://clinfarm.com/normativnayabaza.html



http://dic.academic.ru/dic.nsf/enc_medicine/16346
http://dic.academic.ru/dic.nsf/enc_medicine/32595
http://clinfarm.com/normativnayabaza.html
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