timp de 12 ore. O datd cu expirarea termenului indicat,se di drumul in alamf
bic la aburi acuti §i se culeg 10 pérti de distilat, care este preparatul fini ",
. Apa etanolic3 de coriandru prezintd un lichid incolor, transparent sau pu .
opac, cu miros de coriandru §i gust plicut de mirodenie. Densitatea 0,95
0,980. Fructele coriandrului contin circa 0,5% ulei eteric. Astfel, se obtine
apd aromatic3 de concentratia 1:2000. Apa etanolicd de coriandru se admi-
nistreaza ca corectiv de gust §i miros al medicamentelor. .'

16.3.1.3. Ape- aromatice preparate prin dizolvare
(Aquae aromaticae per mixtionem cum oleo paranda)

Apel€ aromatice din aceastd grupd se prepard pnn triturarea in mojar al
unei parti de ulei eteric cu 10 parti de talc, dupd ce masa primitd se trece
intr-un balon de sticla i se agitd puternic cu ap3 incilzitd la 60—70°C. Prin

' triturare pérticelele de talc se acoperi cu o membrand de ulei eteric, datoritd
céreia se méregte puternic suprafafa fazei uleioase. Acest fapt, cit si utilizare
apei incélzite, asigurd dizolvarea activd §i deplind a uleiului eteric in ap3.
Lichidul récit se filtreazd printr-un filtru de hirtie prealabil umectat cu api'
(prin aga filtru nu trec picaturile de ulei nedizolvate). 4

Apele aromatice de menta si fenicul (1 : 1000) se utilizeazd in mixturi in
calitate de corectiv. Apa de fenicul se utilizeaza i in pediatrie, in caz de me- '
teorism, iar cea de menta — la clatiri; apa de trandafir este, de obicei, un pre-
parat cosmetic §i se prepara in raportul de 1 : 4 000. A

Toate apele aromatice trebuie si fie conservate in recipiente de sticld,
in loc rece. Ca semn de descompunere a lor serveste aparifia tulburelii §i a
fulgilor, gustul mucilaginos gi mirosul neplcut. E

Capitolul 17

SPECII (SPECIES). PULBERI (PULVERIS)

17. L. SPECH

"Afit speciile, cit §i pulberile fac parte din formele medicamentoase solide.
Speciile prezintd amestecuri de produse vegetale, fragmentate potrivit,
cu sau fara adaos de alte substanje medicamentoase. Lle servesc la prepararea
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solutiilor extractive apoase ca: ceaiurile, infuziile §i decocturile pentru cla-
, tiri, b#i etc. sau se folosesc pentru fumigatii. Se pot aplica §i ca atare imbinate
cu apa caldd pentru comprese calde. ;

Pind in secolul trecut, produsele vegetale, respectiv speciile, au ocupat un
loc important-in arsenalul terapeutic. Ca urmare a izoldrii principiilor active
in stare purd §i mai ales a dezvolt#rii impetuoase a sintezelor de medicamente,
astdzi speciile au o importania redusa; degi au proprietdti prioritare fajd de
alte forme medicamentoase, numirul lor in farmacopei, formulare a scdzut.

S-a dovedit ins# §i prin metode de investigafii moderne c@ datoritd
compozitei complexe in care se gésesc principiile active in plantele medici-
nale, actiunea farmacodinamicd a ceaiurilor diferd de actiunea principiilor
active pure §i, in anumite cazuri, mai ales la imbolnéviri cronice, utilizarea
lor este pe deplin justificata.

Speciile sint denumite ori dupd componentul lor principal, ori dupa
numele persoanei care a formulat compozifia, ori in funcjie de modul de in-
trebuintare sau, cel mai frecvent, dup3 acfiunea terapeutica.

In trecut speciile se preparau exclusiv in farmacii, actualmente majoritatea
lor se prepari pe scard industriald. Aceasta se explicd, in primul rind, prin
operatia grea de fragmentare a produsului vegetal. In afard de aceasta,in con-
diiile de uzin# exista toate posibilitafile des@virgirii de mai departe a acestei
forme medicamentoase afit in privinta calitdii fragmentarii §i omogenitatii
amestecdrii, cit §i prin lichidarea neajunsului principal al speciilor — inexacti-
tatea dozdrii lor la administrare.

17.1.1. Prepararea speciilor

Prepararea speciilor constd din urmiétoarele etape: fragmentarea, cer-
nerea, amestecarea, ambalarea i etichetarea.

Produsele vegetale care intrd in componenta speciilor se. fragmenteaza
fiecare aparte in functie de structura {esutului vegetal respectw si de proprie-
tatile principiilor active. .

_Frunzele, partea aerian3, scoarta, radécinile §i rizomii se fragmenteazi
cu ajuiorul toc@toarelor.

Ré&dacinile §i rizomii mai apoi se fragmenteaz3 in mori cu discuri sau in
concasoare cu valfuri. Fructele, semin{ele i frunzele fragile (strugurii-ursului,
merigorul, eucaliptul) se fragmenteaza folosind diferite mori. Florile, cu excep-
tia celor de tei, de lumindric §i de mugejel, se folosesc integre.
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Gradul de fragmentare este determinat de modul de administrare g
speciei. Speciile pentru prepararea infuziilor §i decocturilor (Species ad in-
fusum et decoctum), administrate intern sub form# de ceaiuri, pentru gargare,
comprese etc., trebuie sd aibd urmitoarele dimensiuni ale particulelor: f
zele i partea aeriand — 4—6 mm, tulpinile, scoarfa i rddicinile — 3 mm, f
tele §i semingele — 0,5 mm, speciile pentru fumigatii (species fumales) = 3
speciile pentru bdi (species pro balneo) — 2 mm. Dupd fragmentare speci
se cern de praf prin site cu diametrul orificiilor 0,2 mm.

Pérfile componente ale speciilor se amestecd in tobe de amestecare car >
asigurd o omogenizare mai perfecta. :

Obtinerea unui amestec omogen este o operajie destul de dificila, ‘in
trucit fragmentele speciilor au diferitd marime, form&, masa ;i de aceea sint
predispuse de a se stratifica. 4

In specii se pot incorpora diferite substanf{e medicamentoase (pulbe:
uleiuri volatile etc.). Incorporarea acestor sub‘stan;e se poate realiza prin di-
ferite procedee: &

— pulberile solubile se dlzolvi in cantitate minim3 de ap3 necesar# dxzol:
varii §i produsul vegetal, agezat intr-un strat subtire, se pulverizeazi cu aceas-
ta solutie concentratd, apoi se usuc3 in dulapul de uscare la 40°C; ]

= pulberile insolubile se presard pe stratul subtire al produsului vegeml 3
umezit in prealabil cu ap# sau etanol diluat; S '

= uleiurile volatile §i extractele se dizolva in etanol §i se incorporeazi in
mod analog sarurilor solubile.

17.1.2. Tehnologia particulard §i nomenclatura speciilor

Exemplu de preparare a speciei oficinale antiastmatice. In componenta q
intrd parti masé: frunze de méselari{ — 1; frunze de méirdguni — 2; frunze de
laur — 6; natriu nitrat — 1. Pulberea grosierd de frunze (sita cu orificiile
diametrului 3 mm) este amestecatd in malaxorul cu palete. Apoi amestecul s€
umecteazi cu natriu nitrat (in 3 parji de apa) §i din nou se amestec# riguro
Amestecul umectat se usuci la temperatura de pind la 60°C pini se obtin
10 parti masd. Umiditatea in specie nu trebuie sd depageascd 12%, cenuga —
25%, continutul alcaloizilor s& fie in limitele 0,2—0,25%. In cazul cind specia

urzic3 fragmentate (sita cu diametrul orificiflor de 3 mm), umectate cu natrit
nitrat in raportul: o parte de natriu nitrat la 9 par{i de urzici. Astmatolul ', :
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Exemple de specii

Tabelul 9

Denumirea speciei

Componenta

Pirti de mas¥

1 2 3. A

1

2

3441516

Specie pectorald
(Species pectorales)

Specie sedativd
(Species sedativae)

Specie colagogh
(Species cholagogae)

Specie astringent¥
(Species adstrigens)

Specie laxativE
(Species laxans)

Specie diureticd
(Species dlureticce)

Specie diaforeticd
(Species diaphoreticae)

Com. 178

Muguri de pin

Frunze de podbal

Frunze de patlagind

Frunze de salvie

Partea aeriand de sovirv
R&d&cini de nalb mare
R#d#cini de lemn-dulce
Frunze de anason

Frunze de fenicul

Frunze de ment¥

Frunze de trifoi de baltd
Conuri de hamei

R#d¥cini §i rizomi de odolean
Inflorescente de imorteld
Frunze de mentd

Frunze de trifoi de baltd
Partea aeriand de coada-goricelului
Fructe de coriandru

Fructe de m#lin

Fructe de afin

Conuri de arin

Rizomi de r¥culet

Rizomi de gtevie

Rizomi de sclipeti

Scoart¥ de crufin

Frunze de urzicd

Frunze de mentX

Partea aeriand de coada-joricelului
Rizomi de obligeanX

Rizomi gl riddcini de odolean
Frunze de strugurii-ursului
Frunze de mesteacdn

- . Partea aerian¥ de coada-calului

Flori de alb&stritd
R#d¥cini de lemn-dulce
Fructe de ienupdr
Inflorescente de tei
Fructe de zmeur®
Fructe de anason
Frunze de podbal
Frunze dem

Partea aerian¥ de sovirv
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Continuare

5

Denumirea speciei Componenta 3 "@ - K
1] 2] 3]
1 2 3| 4 5|
Specie antihemoroidal¥ Frunze de siminichie 2 =S
(Species antihemorrhodis) Partea aeriand de coads-goricelului 2 - = o
Fructe de coriandru 2 - - .
Scoart# de crugin 2 - -
R#d&cini de lemn-dulce 2 - - -
Specie carminativd Frunze de ment& 3,325= —
(Species carminativae) Ri¥d¥cini §i rizomi de odolean 3,325—- —
Fructe de chimen - 2525—
Fructe de fenicul 3,32,5= =
Inflorescente de mugetel - = S
Partea aeriani de sovirv - - 25=

administreazi la bolnavii ce suferd de astm brongic: se arde jumitate de

rif8 de ceai i se aspird fumul sau se fumeazi o tigar3, plind cu pulbere
astmatol. Toate celelalte numeroase prescriptii de specii (ceaiuri) nu sint o
cinale i sint reglementate de DTN. ' 4

Adeseori speciile cu un efect terapeutic identic au componenta dlterit&.
Spre exemplu, existd patru prescripiii ale speciilor pectorale §i astrlngenta{

trei prescriptii ale speciilor diuretice, diaforetice, carminative; dou# prescrip

ale speciei laxative etc. (tab. 9). In practica curativd se folosesc tot mai pe larg
specii din mai multe componente, spre exemplu, specia pentru mixturd dupd

prescriptia lui M.N.Zdrenko, specia antidiabetic etc.

S-a observat tendin{a de inlocuire a speciilor cu preparate sumare analo-
gice, i anume cu ceaiuri curative ugor solubile. O reputatie mondiald au
clipitat ceaiurile firmei ”Nattermann” (Germania). Tehnologia elaborati de

aceastd firm# const3 in faptul c@ produsele vegetale se extrag mlnu;lds, apoi o

cantitate exactd de solutie extractivd din diferite produse vegetale se amestecd
§i se trece in uscitoria prin pulverizare. Produsul se deshidrateaz3 timp de cite-
va secunde la temperaturi mici. Firma livreazd ceaiuri ce confin mai multe

componente: holaflux — 11 componente, uroflux — 9, bronhiflux — 12, nev-

roflux — 6 etc. :

b

Speciile se prepard In cantiti{i mici, corespunzitoare consumului; ele 7

nu se depoziteazi mai mult de un an. .

Identificarea gi controlul spécﬂ}or se realizeazd dup# caracterele macrosco-

pice, microscopice §i prin reactiile de identificare previzute de FS §i MFT la
produsele vegetale respective.
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*17.1.3. Ambalarea speciilor

Speciile se livreaz3 in cutii de carton a cite 50, 100, 150, 200 g. Pe etichetd

‘este indicatd componenta speciei §i modul de administrare. ‘Asem#ndtor

plantelor medicinale presate aparte (bunioaxi, Briketum herbae Bidentis,
Briketum rhizomatis cum radicibus Valerianae, Briketum flores Chamomillae
etc.) se livreazi de asemenea specii in formd de brichete unidoze sau plici
cu crestaturd divizate In 10 parti egale. Prin brichetare se asigura: a) dozarea

mai precisi; b) pastrarea mai perfectd; c) transportarea mai ugoara.

17.2.PULBERI

Pulberile pot fi definite din punct de vedere tehnologic si din punct de
vedere fizico-chimic, adici al sistemului dispers pe care il reprezinti. Din punct
de.vedere tehnologic, pulberile sint preparate solide, obfinute din una sau mai
multe substanfe medicamentoase pulverizate §i amestecate; ele se folosesc ca
atare sau dozate. Din aceast# definitie rezultd necesitatea utiliz&rii operatiilor
de pulverizare §i amestecare la prepararea lor.

Sub aspect fizico-chimic, pulberile pot fi definite ca sisteme disperse ete-
rogene de substanfe solide in mediu gazos, caracterizate prin structurd
solidd §i prin sisteme capilare inchise de particulele substantei solide. Pul-
berile pot forma dispersii grosiere, macroeterogene, microdispersii pind la
dispersii coloidale, in functie de m#rimea particulelor dispersate, natura lor,
actiunea reciprocd cu mediul de dispersie. Inir-o pulbere, in mod obignuit,
particulele nu au toate aceeagi mérime, ci ele pot fi de ordinul micrometrilor,
pind la dimensiuni de ordinul milimetrilor; ele prezintd, prin urmare, o dis-
tributie granulometricd foarte variata.

Gradul de finete al sistemului dispers reprezentat de pulberi, respectiv
dimensiunea particulelor substanfelor medicamentoase, au cép#tat o impor-
tan{3 deosebitd in lumina cercetdrilor biofarmaceutice, care au relevat influ-
enta gradului de dispersie a unei pulberi asupra resorbfiei i eficacitétii
terapeutice unor medicamente (grizeofulvina, fenotiazina, sulfanilamidele
etc.). : g
Din punct de vedere tehnologic, o reducere prea avansatd a marimii par-
ticulelor unei pulberi poate duce la anumite inconveniente, gi anume:

— sc#iderea solubilitéitii, prin formarea, datoritd unei puternice inc#rcéri
electrostatice, din microparticulele pulberii a unor agregate care se dizolvd mai
greu;

— sciderea proprietitilor reologice de curgere a pulberilor, ceea ce influ-
enteaz3 exactitatea dozarii la comprimare, divizarea pulberilor in doze etc.;

— Inclrcditura electrostaticd a microparticulelor dificulteazi amestecarea
pulberilor §i uniformizarea lor;
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- se favorizeaza absorbtia umiditatii; ;

- se reduce foarte mult stabilitatea substan{elor foarte fin pulverizate.

Gradul de finete al sistemului dispers solid reprezentat de pulberi, e
in functie de procesul tehnologic §i de tipul formei medicamentoase.

17.2.1. Prepararea pulberilor

Producerea pulberilor in condifii industriale constd din urmitos
etape: pulverizarea materiei prime, cernerea, amestecarea (in cazul pulbe
compuse), divizarea §i ambalarea. La etapa de pulverizare este important
alegerea corectd a maginii de mécinat: se ia in considerajie duritatea mate
rialelor §i gradul de dispersie necesar. In funcjie de destinatie §i modul d
administrare, fajd de pulberi sint inaintate diferite cerinfe in privin{a grad :
de dispersie. ¥

Pulberile cristaline, destinate pentru dizolvare inainte de a fi administrat
bolnavilor (spre exemplu magneziul sulfat, acidul boric etc.), de obicei se liy
reaz3 sub formd de pulberi semifine, mijlocii sau chiar groscioare (0,2-0,3 mm|
Pulberile pudre, destinate pentru tratarea diferitelor afectiuni ale pielii sau ale
mucoaselor, trebuie s3 fie pulverizate foarte fin (0,090—0,093 mm) cu scopul
de a mri suprafaja de contact a acestor particule. a

La prepararea pulberilor compuse in condifii de uzind t‘wcare componen
se pulverizeaz3 aparte §i se cerne prin sita corespunzitoare. Problema prin
cipali la obtinerea pulberilor compuse este omogenitatea amestecarii lor. Ce
mai des se folosesc malaxoare tip tobe, cea mai simpld §i ugoard metoda d¢
amestecare este atunci cind componentele inifiale intrd in cantit
aproximativ echivalente, cu aceleagi dimensiuni ale particulelor gi cu ace -v
densitate. In acest caz toate componentele se incarci in tobe §i se amestec
pini la obtinerea unui amestec omogen. 3

Dacd in amestec intrd un component intr-o cantitate neinsemna
atunci pentru uniformitatea repartizdirii lui e necesard o méruntire supli
mentard a particulelor. Cu cit concentratia acestui component in amestec W
fi mai mic3, cu afit mai fine trebuie si fie particulele lui. La o diferenti
considerabild a dimensiunilor particulelor unor componente e rafional de E
pulveriza particulele mai mari pini la dimensiunile celor mai mici, cu scopu
obtinerii unui amestec mai omogen. 5

Industria farmaceuticd livreaza pulberi simple §i compuse, de reguld
nedivizate. Ambalarea pulberilor se face cu ajutorul dozatoarelor speciale
dozatoare elicoidale i dozatoare sub vid, care divizeazd pulberile dup
volum. Ele sint simple in plan constructiv, in exploatare si la erori de 2-3% at
un randament de pin3 la 300 doze/min. Cu cit doza este mai mici, iar vitez
mai mare, eroarea cregte.

Principiul de lucru al dozatorului elicoidal este demonstrat in fig. 11
Pulberea se incarcd in buncér (6) unde se amestecd cu malaxorul (5) c:
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Fig. 115. Principiul de lueru al dozatorului

Fig. 114. Principiul de lucru al dozatorului
cu camere sub vid. L&murire in text

elicoidal (cu gnec). LEmurire In text

apoi cu ajutorul reglatorului prin supapé (4) nimereste in pilnia de alimen-
tare (3), in care se mentine la nivel constant. Dozarea are loc prin rptirea eli-
cei verticale (2) in recipient (1).

“Principiul de lucru al dozatorului cu camere sub vid este demonstrat in
fig. 115. Pulberea supus3 ambaldrii se incarc in pilnia de distributie (4). Ma-
laxoarele (5, 6) care se rotesc corespunzitor in jurul axului vertical §i ori-
zontal asigurd repartizarea uniforma a pulberii in camera .

In rotorul (9) care vine in contact cu partea inferioard a camerei (7) sint
repartizate opt orificii dozatoare (8). Din centrul rotorului in aceste orificii
sint instalate pe filet pistoane dozatoare (2), care determind volumul pulberii.
Rotorul periodic, dup3 fiecare ciclu se intoarce cu 1/8 a volumului sau orifi-
ciile dozatoare nimeresc sub camera de umplere i sub acpunea vidului creat in
camere pulberea este aspiratd in ele.
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Dup# doud cicluri suprafata exterioard a rotorului se curdfd cu o rac-
letd (3), iar surplusul de pulbere este aspirat. Urm#toarele doud cicluri aduc
rotorul in pozitia de suprapunere cu orificiul de pe gitul recipientului (1). Pul-
berea se toarnd in flacon sub acfiunea unui impuls scurt cu aer comprimat.

17.2.2. Exemple de pulberi compuse

Pulberea compus# de lemn-dulce (Pulvis Glycyrrhizae compositus). Com-
ponenta, parti: rddécind de lemn-dulce §i frunze de send — cite 20, fructe de
fenicul §i sulf - cite 10, zahdr 40. :

Sarea carolind artificiald (Sal. carolinum factitium). Se prepard, prin
amestecarea a 44 pér{i de natriu sulfat desecat, 36 par{i natriu hidrocarbonat,
18 pér4i natriu clorid i 2 pér{i de kaliu sulfat. :

Gargarisma alcalind (Gargarisma alcalina). Este alctuitd din 5 parti
natriu clorid, 10 par{i natriu hidrocarbonat i 15 par{i natriu tetraborat.

Pudra amicazol (Aspersio amicazoli) 2 §i 5%. Prescripfia pentru prima data
a fost inclusd in FS X. Exciplent — talc (98 §i 95 pérti). Remediu antimicotic;
lista B.

Galmaninul (Galmaninum). In componen;a acestei pudre intra: acidul sali-
cilic 2 parti, oxidul de zinc 10 parti, amidonul §i talcul cite 44 par{i.

Pudra pentrif copii (Aspersio puerilis). Componen;a. zinc oxid 1 parte,
amidon 1 parte, talc 8 pirp

Dintre pulberile simple industria farmaceutic livreazd: magneziu sulfat
(Magnesii sulfas) in "ambalaje cite 5, 10, 30 i 50 g, acid boric (Acidum boricum)

in pungi din polietilend §i celofan cite 10 g; kaliu permanganat (Kalii per- =

manganas) in ambalaje cite 5 §i 10 g etc.

Capitolul 18

COMPRIMATE (TABULETTAE) .

18.1. DEFINITIA SI CARACTERISTICA COMPRIMATELOR

, Comprimatele sint forme medicamentoase solide dozate, obtinute prin
comprimarea mecanica a substantelor medicamentoase ori amestecului lor cu 3
sau fard adaos de substanije auxiliare, destinate administrérii interne, externe 3

sau parenterale (dupa dizolvarea in solventul respectiv).
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Momentul cel mai principal in tehnologia comprimatelor este presarea.
De aici i prima numire a formei date — Medicamenta compressa.

Primele informatii despre posibilitatea presarii pulberilor dateazi de la
mijlocul sec. XIX. In Rusia pentru prima dat3 a inceput s& livreze comprimate
in 1895 uzina de produse semifinite medicale din Petersburg, in prezent Aso-
ciafia de productie din Sankt-Petersburg. Prima lucrare stiinfificd, inchinat3
acestei probleme, a fost disertatia prof. G.F.Iliin (1900). Actualmente compri-
matele gi-au glisit o largéd radspindire ca forma medicamentoasi. Din numarul
total de forme finite produse la uzine si livrate de farmacii comprimatele
ating 80%. Din ce in ce mai frecvent comprimatele sint folosite ca substituenti
ai diferitelor componente de pulberi, mixturi, solutii, pilule. :

Comprimatele, obfinute prin presare, sint cele mai raspindite tipuri i
reprezintd deseori un cilindru scurt cu suprafefele plate sau concave. O aga
form3 redd comprimatelor o duritate maximi la o greutate si- dimensiuni
minime, creeazd condifii prielnice la ambalare, usureazd administrarea.
Diametrul comprimatelor variaza de la 3 1a 25 mm. Cele cu diametru mai mare
se numesc brichete. Indltimea lor trebuie s3 fie in limitele 30-40% din dia-
metru. Comprimatele cu diametru mai mare de 9 mm au o incizie la mijloc, de
aceea ele pot fi rupte cu precizie mare in doud doze. Pe unele comprimate:
sint marcate diferite semne, litere sau chiar cuvinte pentru a nu fi confundate
de citre bolnavi la administrare.

In dependentd de prescriere §i modul administrérii.se deosebesc diferite
grupe de comprimate:

Oriblettae — comprimate, destinate administririi perorale.

Solublettae — comprimate utilizate pentru prepararea diferitelor solutii
folosite cu scop medical si farmaceutic. 2

Injectablettae — comprimate produse in conditii aseptice i Intrebuinjate
la prepararea solutiilor injectabile.

Rezoriblettae — comprimate sublinguale.

Implantablettae — comprimate destinate pentru implantare subcutanat.

Dulciblettae — comprimate cu gust dulciu, folosite in pediatrie.

Bacili, boli, uteritoria, vagitoria — forme medicamentoase uretrale, va-
ginale gi rectale presate.

Comprimatele pentru uz extern, ce contin substante toxice, sint neaparat
colorate cu albastru de metilen, iar cele ce contin mercur diclorid — cu solu-
fie de eozina.

Comprimatele, la fel ca gi alte forme medxcamentoase, poseda un sir de
avaniaje, cum ar fi:
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