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Cercetarea completeazd datele experimentale privind utilizarea extractului apos din Calothrix marchica, care
amelioreaza starea generald a organismului prin echilibrarea indicilor hematologici in diabetul experimental. Avantajul
utilizdrii extractului apos din Calothrix marchica in diabetul experimental este accesibilitatea, actiunea blanda si lipsa
efectelor adverse la respectarea dozelor recomandate. Administrarea extractului apos cercetat a redus glicemia, a stimulat
secretia insulinei si a influentat numarul leucocitelor in complicatiile acute si cronice ale diabetului alloxanic.
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IMMUNOMODULATORY EFFECT OF AQUEOUS EXTRACT FROM CALOTHRIX MARCHICA

ON THE BACKGROUND OF EXPERIMENTAL DIABETES

This research complements experimental data on the use of aqueous extract of Calothrix marchica, which improves the
general condition of the body by balancing haematological indices in experimental diabetes. The advantage of using
aqueous extract of Calothrix marchica in experimental diabetes is the accessibility, mild action and lack of side effects
when adhering to the recommended doses. The administration of the investigated aqueous extract reduced blood glucose,
stimulated insulin secretion, and influenced leukocyte counts in acute and chronic complications of alloxan diabetes.
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Introducere

Diabetul zaharat reprezintd o problema medico-sociala globald, caracteristica pentru majoritatea tarilor
economic dezvoltate, deoarece posedd trasiturile unei epidemii. In prezent in toate tirile este efectuat
screening-ul diabetului zaharat si este studiatd importanta factorilor de risc in aceasta maladie. Cei mai
raspanditi fiind varsta, factorul familial, hiperinsulinemia, obezitatea, lipsa activitatii fizice, modul de viata
etc. Datele relatate anterior argumenteazd importanta studierii complexe a acestei maladii pentru a putea
elabora metode noi de prevenire a diabetului zaharat, criterii de diagnostic precoce si principii terapeutice care
ar permite atingerea normoglicemiei.

Diabetul zaharat determina aparitia unor complicatii cronice care reduc durata de viata a pacientilor si cali-
tatea acesteia, fiind prima cauza a amputatiilor, Tn multe cazuri si a decesului prin infarct miocardic la care
aceasta se asociaza. In ultimii ani, se face tot mai accentuati cercetarea mecanismelor-cheie ale etiologiei si
patogenezei diabetului zaharat. Ca maladie metabolica, diabetul reprezinta o patologie generalad care afecteaza
intreg organismul. Conform datelor statistice, diabetul zaharat reprezintd una dintre cele mai raspandite afec-
tiuni endocrine cu caracter Sever.

Anterior s-a crezut cé in diabet nu existd modificari hematologice sau, daca sunt, ele sunt nesemnificative.
Anomaliile hematologice au o importanta din ce in ce mai mare pentru evaluéri diagnostice, terapeutice, con-
trolul diabetului si pentru evaluarea tendintelor la complicatii. Afectiunile cardiovasculare sunt raspunzatoare
de 76% dintre cauzele de mortalitate in diabet, din care 55% se datoreaza cardiopatiei ischemice si 12% bolilor
cerebrovasculare. Diabetul zaharat este in corelatie strictd cu maladia vasculara periferica, hipertensiunea si cu
modificarile cerebrovasculare [1].

Datorita dietei alimentare adecvate, terapiei cu antidiabetice si fitoterapiei, diabeticii incetinesc riscul pre-
ponderent fata de aceasta patologie. In ciutarea noilor metode de tratament, cercetitorii apeleaza deseori la meto-
dele medicinii populare. Experimental a fost demonstrata capacitatea unor preparate din plante (afine, in etc.)
de a regenera celulele B producatoare de insulind. De obicei, plantele medicinale §i preparatele din ele au acti-
une polivalenta, ceea ce permite in acelasi timp de a rezolva unele probleme cu un risc minim al complicatiilor
Cu caracter toxic si alergic. Preparatele din plante medicinale reproduc efectele terapiei chimice, imbunatatesc
absorbtia glucozei de cétre tesuturi. Plantele medicinale modifica procesul de aprovizionare a tesuturilor cu
oxigen, elimind surplusul de glucoza si saruri din organism cu urina $i maresc imunitatea organismului [2,3].
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Sistemul sangvin dispune de o serie de celule care sunt implicate in apararea organismului. Printre acestea
se enumera §i leucocitele, care sunt un grup heterogen de celule nucleate, in general circulante, care au o
activitate metabolicd mult mai intensa decat eritrocitele; unele dintre ele executd miscari proprii. Rezistenta
osmotica a leucocitelor este mult mai mare decét a eritrocitelor.

Repartitia procentuald a formelor de leucocite din sange reprezinta formula leucocitara. Leucocitele sunt
distribuite in mediile circulante (snge, limfa) si in spatiile interstitiale tisulare. In sistemul vascular leucocitele
nu sunt repartizate uniform: in vasele organelor interne, in special pulmon, splina si ficat numarul leucocitelor
este mai mare decat in vasele pielii. Modificarea functionala a calibrului vasului, dat fiind tropismul leucocitelor
pentru endoteliu, determina variatii in distributia leucocitelor. Tot datoritd fenomenului de marginatie leuco-
citard (dispunerea lor pe peretii vasculari) viteza de curgere a leucocitelor este de trei ori mai mica decat a
eritrocitelor. Din punct de vedere functional, leucocitele circulante au o importanta redusa. Ele parcurg circuitul
maduva-sange-tesuturi unde isi exercitd functia de bazd. Morfologic, dupa aspectul nucleului si prezenta gra-
nulatiilor cu afinitati tinctoriale diferite, leucocitele se clasifica in: granulocite (polinucleare), care reprezinta
60-75% din totalul leucocitelor si agranulocite (mononucleare), care detin circa 30% din leucocite [4].

Granulocitele prezinta nucleul polilobat si granulatii citoplasmatice care dupa afinitatea tinctoriald se
impart in neutrofile (65%), eozinofile (1-2%) si bazofile (0,5-1%). Granulocitele se acumuleaza in tesuturile
in care se cantoneaza agentii antigenici. Acumularea locala este favorizata de vasodilatatia capilarelor si ve-
nulelor din tesutul afectat; granulocitele isi incetinesc deplasarea, se fixeaza pe peretii vasculari si prin emi-
terea de pseudopode strabat peretele vascular si se Indreapta spre agentul antigenic.

Fagocitoza este mecanismul de aparare nespecifica a organismului fata de elementele corpusculare si macro-
moleculare. Etapele desfasurarii fagocitozei sunt: aderarea, inglobarea, digestia si distrugerea granulocitului;
enzimele secretate de granulocite, necesare fagocitozei, sunt enzime glicolitice (amilaza) si proteolitice (pep-
sina, tripsina, diastaza, lipaza, catalaza, oxidaza, peroxidaza). Reactia febrila care insoteste inflamatia se da-
toreaza pirogenului secretat de granulocite care, ajuns prin circulatie la hipotalamus, stimuleaza termogeneza.

Neutrofilele se gasesc in sangele circulant in proportia cea mai mare (67,5%). Functia neutrofilelor este fago-
citoza; aceasta este favorizatd de cantitatea mare de hidrolaze prezente in granulatii, cu care are loc degra-
darea completa a agentilor infectiosi, comparativ cu macrofagele care distrug selectiv particulele fagocitate si
care izoleaza determinantii antigenici, etapa indispensabild raspunsului imun. Fagocitoza este sub control dience-
falic prin coordonarea mecanismelor de declansare, reglare si adaptare a reactiilor de aparare.

Eozinofilele reprezintd 1-2% din leucocitele circulante. Ele au rol in inactivarea histaminei, a 5-hidroxitrip-
taminei si bradikininei. De asemenea, granulele contin un precursor al fibrinolizinei, declangand fibrinoliza.
Eozinofilele mai participa la reactiile antigen-anticorp, fagociteaza bacterii si paraziti, avand capacitate citoto-
Xica pentru paraziti. In mecanismele imunogene eozinofilul coopereazi cu limfocitele T si modereaza activi-
tatea mastocitelor in reactia imunitara imediata de tip anafilactic prin intermediul histaminazei si aril-sulfatazei.

Bazofilele sunt granulocitele prezente in cel mai mic numar in sangele circulant: 0,5-1%, iar granulele
contin histamind, precursori ai heparinei, heparina si o lipoproteina. Bazofilele furnizeaza cca jumatate din
histamina circulanta si ele au o capacitate fagocitarda mai redusa decat neutrofilele si eozinofilele. De asemenea,
ele intervin in secretia de serotonina, in procesul de clarificare a plasmei si in fibrinoliza [5].

Monocitele sunt cele mai mari leucocite agranulare. Monocitele-macrofage au proprietatea de chemotaxie
si contin numeroase enzime. Functiile lor sunt diverse: functia fagocitara este diferita la monocitele circulante
si macrofagele fixe; fagocitoza se realizeazd prin emiterea de pseudopode sau prin deschiderea vacuolelor de
captare la suprafata. Rolul monocitelor circulante se suprapune rolului neutrofilelor de care se diferentiaza
prin capacitatea de inglobare a particulelor de dimensiuni mari. Macrofagele fixe si cele ale sistemului reti-
culo-histiocitar participa la fagocitoza si la indepartarea din circulatie a eritrocitelor imbatranite. Macrofagele
indeparteaza prin functia de macrofagocitoza celule si tesuturi degradate; ele asigura nutritie celulara, resorbtia
tesuturilor si vindecarea plagilor, turn-over-ul proteinelor serice si recuperarea fierului din hemoglobina eri-
trocitelor imbadtranite.

Functia imunitard a macrofagelor este strans corelatd cu functia limfocitelor T. Macrofagele fagociteaza
agentii antigenici si prelucreaza fractiunile antigenice pe care le transmite limfocitelor T activandu-le. La randul
lor, limfocitele T activeazd macrofagele, marindu-le capacitatea fagocitara. Limfocitele T activate vor activa si
limfocitele B care se vor transforma in plasmocite, producatoare de anticorpi. In timpul transmisiei informatiei
antigenice macrofagul secreta mediatori nespecifici de tipul interferonului si substante care inhiba procesul de
sinteza a anticorpilor, controland astfel evolutia lor [6].
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Din cele mentionate anterior cunoastem ca limfocitele sunt elemente celulare implicate in apararea imuno-
logica fata de diversi constituenti exogeni (bacterii, virusuri, fungi, macromolecule proteice) sau constituenti
proprii, endogeni, rezultati sub actiunea unor agenti diversi din mediul intern sau extern. Pentru supravietuirea
organismului este necesara recunoasterea si diferentierea structurilor straine (non-self) de cele proprii organis-
mului (structuri self), care sunt functii fundamentale ale seriei limfoplasmocitare. Capacitatea de discrimi-
nare a non-selfului de self apare in fibrogenie la nevertebratele inferioare, la care, desi nu exista limfocite si
imunoglobuline, se sintetizeaza aglutinine cu oarecare specificitate. Limfocitele se pot misca activ si nu au
capacitatea de fagocitare. Functional, sunt insa tipuri de limfocite: timodependente (T) si bursodependente (B);
diferentierea lor morfologica este inca incertd. Imunochimic pe membrana limfocitelor T s-au descoperit
marcheri antigenici, iar membrana limfocitelor B prezinta receptori pentru zona Fc a IgG, pentru componenta
C3b a complementului i imunoglobuline care sunt receptori de recunoastere a antigenului. Aldturi de limfocitele
T si B existd o populatie unica de limfocite, numite ,,nule”, care prezintd pe membrana sa numai receptori
pentru zona Fc a IgG. Precursorii limfocitelor sunt limfoblastii, prezenti in organele limfoide, aldturi de o
serie de forme intermediare 1n procesul de maturare. Din limfocitele B rezultd plasmocitele, care sunt celule
tisulare fixe, caracterizate prin nucleul cu aspect de ,,spite de roatd” datorita repartitiei cromatinei; ele pot
emite pseudopode si se pot deplasa.

In circulatia sangvina limfocitele sunt fie in tranzit intre organele limfoide primare si secundare, fie sunt lim-
focite recirculante; acestea au o importanta fiziologica deosebita, avand rolul de a permite reinnoirea contac-
tului dintre limfocitele cu memorie si antigenele corespunzatoare ce se contin in macrofagele din limfonoduri.
Din totalul limfocitelor circulante cca 90% sunt limfocite T, 10% limfocite B, limfocitele recirculante fiind in
numar foarte mic.

Limfocitele prezente in limfa provin in proportie de 90% din sange si 10% din diviziunea limfocitelor din
limfonoduri. Limfocitele T sunt responsabile de raspunsul imun mediat celular, manifestat prin inldturarea din
organism a unor antigene macromoleculare si celulare care nu pot fi distruse de anticorpii umorali, iar limfo-
citele B sunt responsabile de imunitatea umorala. Contactul limfocitelor B cu antigenul determina legarea anti-
genului pe receptorul de suprafatd (IgM) si determina modificarea receptorului de suprafata prin inlocuirea
IgM cu IgG, aceasta avand o afinitate antigenicd mult mai mare.

Formarea plasmocitelor este rezultatul cooperarii limfocitelor B cu limfocitele T si cu macrofagele: consecutiv
incorporarii antigenilor de citre macrofage, prelucrarea lor si transmiterea lor, sub forma imunogena a limfo-
citelor T, proteina purtatoare activeazd limfocitele T de cooperare (Th-T-helper) care vor secreta mediatori
solubili nespecifici. Acestia determina formarea de plasmocite. Limfocitele T controleaza cantitativ secretia de
imunoglobuline a plasmocitelor [7].

Scopul studiului respectiv consta in studierea modificarilor indicilor leucocitari in diabetul experimental la so-
bolanii albi de laborator pe fundalul administrarii extractului apos din Calothrix marchica.

Actualmente, in cercetarile stiintifice ficobiotehnologice se pune un accent deosebit asupra obtinerii tulpi-
nilor de alge care pot fi surse de substante biologic active. Aceste microorganisme contin principii bioactive
care, la randul lor, sunt utilizate si in domeniul farmaceutic. In acest context au fost obtinute culturi pure de Spiru-
lina, Nostoc, Anabaena, Chlorella, Ulva, Calothrix etc.

Cercetarile in domeniu au evidentiat ca cianobacteriile sunt utilizate pe larg in obtinerea exopolizaharidelor,
substantelor antioxidante, iar extractele din acestea au efect fungicid, bactericid si bacteriostatic. Unele specii
de cianobacterii sunt surse de sulfolipide si glicolipide, care au efect antiviral, fitoalexinele sunt substante antimi-
crobiene, iar malingolidele au efect bactericid pronuntat etc. De asemenea, au un continut semnificativ de pig-
menti, care are un rol decisiv in reglarea proceselor metabolice si in mentinerea elasticitatii membranei celulare.

Unele cianobacterii contin substante cu o valoare biologica ridicata, cum ar fi acizii grasi polinesaturati,
aminoacizii, proteinele, pigmentii, antioxidantii, vitaminele si mineralele. Polizaharidele de sulfat au activi-
tate imunomodulanta, antitromboticd, anticoagulantd, antimutagena, antiinflamatoare, antimicrobiana si chiar
antivirala impotriva HIV, herpesului si hepatitei.

Calothrix marchica Lemm contine o cantitate sporitd de lipide (33,70%), care poate fi utilizatd in diferite
ramuri ale biotehnologiei, si anume — la obtinerea substantilor biologic active precum proteine, lipide, glucide
etc. Componenta biochimica a suplimentului nutritiv demonstreaza prezenta glucidelor, proteinelor, inclusiv
(In cantitati mai scazute) a ficoeretrinei, ficocianinei, aloficocianiei $i aminoacizilor, antioxidantilor si a vita-
minelor [8].
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Din cele mentionate mai sus complexele din plante medicinale au actiune hipoglicemianta, accelereaza si
normalizeazd metabolismul, regenereazi vilozititile intestinale si detoxifica organismul. in plus, ele au efect
antiseptic, dezinfectant, antiinflamator, anestezic, analgezic, antibacterial, antifungic, antibiotic, antiviral si
pot stimula regenerarea celulara. Prin efectele benefice, ele asigura combaterea numeroaselor probleme de
sandtate si sunt susceptibile sa vindece si sa amelioreze boala si complicatiile ei.

Material si metode

Cercetarile au fost realizate in cadrul LCS ,,Ecofiziologie Umana si Animala” si ,,Ficobiotehnologie” ale
Universitatii de Stat din Moldova. Studiul s-a efectuat pe 80 de sobolani albi de laborator de ambele sexe, cu
masa corporald 170-230 g, impartiti in grupe: una de control (martor) si experimentale (cinci), in decurs de
30 de zile.

Foto 1. Extractul apos de Calothrix maricica. Foto 2. Administrarea biopreparatului.

Veridicitatea rezultatelor obtinute a fost demonstrata prin analize clinice si de laborator: analiza indicilor he-
matologici cu ajutorul analizatorul hematologic Erma PCE 210; testarea glucozei in sange cu ajutorul gluco-
metrului ,,On Call Plus”; testarea hormonilor — prin metoda imunofermentativa.

Extractul apos din tulpina de Calothrix maricica are urmatoarele substante biologic active: proteine — 14,66%;
lipide — 33,7%); glucide — 32,9%. Din concentratul dat au fost facute dilutii cu apa, care apoi au fost centrifugate
si din care au fost extrasi pigmentii glucidele si proteinele. Solutia administrata a fost diluata de 15 ori si
administratd sobolanilor pentru 24 de ore, pe parcursul intregului experiment.

Rezultate si discutii

Insulina este cel mai important hormon in metabolismul glucidelor care contribuie in primul rand la micso-
rarea concentratiei glucozei in sdnge. Echilibrul dintre productia de glucoza si utilizarea ei este reglat de citre
o serie de hormoni, sistemul nervos si de semnale metabolice. Insulina joaca rolul principal in acest proces.
in stare de foame, secretia insulinei este supresati, ceea ce duce la sporirea gluconeogenezei in ficat si rinichi,
precum si la cresterea generirii de glucoza prin descompunerea glicogenului din ficat. In stare de saturare,
insulina generata si secretata de celulele  pancreatice inverseaza aceste procese prin inhibitia glicogenolizei
si gluconeogenezei, sporind capturarea si utilizarea periferica a glucozei si reducand lipoliza si proteoliza.
Rezultatul final este transformarea excesului de glucoza in glicogen, trigliceride si proteine. Daca in celulele
hepatice cantitatea de glucozd este mai mare decét poate fi metabolizatd sau stocatd in forma de glicogen,
insulina conditioneaza transformarea excesului de glucoza in acizi grasi liberi. Acesti acizi grasi liberi sunt
Limpachetati” in trigliceride in componenta lipoproteidelor cu densitate foarte joasa, transportate in aceastad
forma in sange si depozitate in forma de grasime in tesutul adipos.

Nu toate tipurile de celule sunt capabile sd reduca transportul transmembranar al glucozei in cazul hiperglice-
miei, pastrand astfel concentratiile stabile de glucoza intracelulara. Drept exemple pot fi celulele endoteliale
ale capilarelor, celulele retinei, celulele mezangiale ale glomerulelor renale, neuronii si celulele Schwann ale
nervilor periferici. Ca rezultat, parvin complicatii in forma de retinopatie, nefropatie si neuropatie. Gradul de
deteriorare a metabolismului glucidic este influentat atat de sensibilitatea tesuturilor la insulind, cat si de ca-
pacitatile de rezervi a celulelor B pancreatice. Rezistenta la insulini este o stare in care defectele in actiunea
insulinei sunt de asa natura incit concentratiile ei normale nu produc semnalul de absorbtie a glucozei, ce
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rezulta Tn hiperglicemie menitd sa mentina starea euglicemica intacelulara. Pancreasul compenseaza raspunsul
redus la insulind prin sporirea secretiei de insulind pana cand necesitatile metabolice nu vor depasi capacita-
tile lui de rezerva si secretia de insulind nu devine insuficientd. Pe masura cresterii glicemiei, survine dereg-
larea tolerantei la glucoza si, ulterior, se dezvolta diabetul zaharat.

In literatura de specialitate sunt descrise o serie de conditii de ordin genetic sau achizitionate, care pot
cauza rezistentd la insulind. Printre ele se numara obezitatea, sindromul Cushing, sau terapia cu steroizi, acro-
megalia, sarcina (diabetul gestational), polichistoza ovariana, lipodistrofia genetica sau dobandita, asociata
cu acumularea lipidelor in ficat, autoanticorpi catre receptorul insulinei, mutatiile receptorului de insulina,
mutatii care cauzeaza obezitatea geneticd. Insulina este consideratd si un factor de crestere, care stimuleaza
proliferarea celulelor vasculare si sinteza proteinelor de matrice.

In tratamentul diabetului zaharat de tip II cu insulinorezistent si al complicatiilor lui fitoterapia are un rol
important pentru ameliorarea si stoparea evolutiei bolii. Analizand datele experimentale observam o reducere
a concentratiei de insulina in lotul cu diabet experimental pana la 1,62 pmol/l, in comparative cu lotul martor —
3,59 pmol/l, insa la lotul unde s-a administrat Calothrix marchica pe fondalul diabetului alloxanic acest
indice este de 2,48 pmol/l, ceea ce demonstreaza efect insulinotrop al extractului respectiv prin actiunea sa
directa asupra celulelor B ale pancreasului endocrin, stimuland astfel secretia de insulina.

HEpmoll

Martor

Alloxan

All+ Calothrix
marchica Calothrix
marchica

Diagrama 1. Nivelul insulinei (pmol/l) in plasma sangvina la administrarea extractului apos din
Calothrix marchica pe fundalul diabetului experimental.

Preparatele din plante medicinale reproduc efectele terapiei chimice, imbunétatesc absorbtia glucozei de
catre tesuturi. Putem afirma ca extractul apos din Calothrix marchica activeaza functia celulelor pancreatice
B, ceea ce determina majorarea concentratiei de insulind. Rezultate asemanatoare au fost obtinute in 2009 [9],
unde se atestd ca nivelul continutului de insulina diminueaza pana la 2,25 pmol/l. Prezinta interes rezultatele
obtinute in lotul mixt, in care continutul de insulind este de 3,9 pmol/l, in comparatie cu lotul in care au fost
administrate extrasele din spirulina — 5,88 pmol/I.

Din punct de vedere patogenic, diabetul este o tulburare in metabolismul glucidic, care duce la hiperglicemie si
glicozurie. Datorita interconversiunii metabolismelor glucidic, lipidic si proteic la nivelul ciclului Krebs, sunt
afectate si ultimele doua metabolisme, ceea ce explicd simptomele grave ale diabetului. In metabolismul glu-
cidic deosebim 3 procese principale: glicogenogeneza — depunerea la nivelul ficatului a glucozei in glicogen;
glucogenoliza — transformarea glicogenului in glucoza, prin hidrolizd si mobilizarea lui in sange dupa
necesitatile gluconeogenezei, adicd formarea glucozei din lipide si proteide la nivelul ciclului Krebs [2].

Cand insulina este insuficientd cantitativ sau ineficientd calitativ, glucoza nu poate patrunde in celule,
creste in sange si apare astfel hiperglicemia. Astfel, nivelul crescut al glicemiei a fost observat si in cercetarile
noastre in lotul cu diabet alloxanic — 16,9 mmol/l, norma fiind de 5,5 mmol/l. Un aspect important se observa
in lotul in care s-a administrat extract apos din Calothrix marchica pe fondalul diabetului alloxanic, fiind
evidentiata o scadere a nivelului de glucoza pana la 8,8 mmol/l.
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Diagrama 2. Nivelul glicemiei (mmol/l) in sdnge la administrarea extractului apos din
Calothrix marchica pe fondalul diabetului experimental.

Impactul benefic al extractului apos obtinut din tulpinile algelor autohtone in tratamentul diabetului
zaharat indus s-a demonstrat si in alte cercetari stiintifice similare [10]. Prin urmare, putem afirma ca extractul
apos obtinut din tulpinile algelor autohtone Calothrix marchica poseda particularitati specifice si benefice de
actiune biostimulatoare asupra insulelor pancreatice, avand un efect hipoglicemiant comparativ cu lotul
alloxanic, care prezintd modificari negative asupra insulelor Langerhans.

Hiperglicemia este factorul principal care determind severitatea bolii si este in primul rand consecinta insufi-
cientei activitatii insulinice. Deoarece glucoza este agentul insulinotrop, cel mai important din cadrul orga-
nismului, ea joaca un rol important din sistemul glucoza-insuling, iar dereglarea acestui sistem in organism
produce un aport crescut al glicemiei.

Astfel, nivelul crescut al glicemiei a fost observat si in cercetirile noastre. In acest sens putem mentiona
ca 1n diabetul experimental nivelul glucozei sangvine creste pe masura ce continutul de insulind se micsoreaza,
deoarece in organism are loc reducerea capacitatii tesuturilor de a asimila glucoza, aceasta fiind consecinta
diminuarii insulinei in plasma sangvina. Pe langa acest aspect noi am evidentiat si rolul biostimulator al pre-
paratelor vegetale. Astfel putem afirma ca pentru a obtine un efect pozitiv fitoterapia diabetului zaharat trebuie
sd aiba loc incontinuu, fard mari intreruperi. Intrebuintarea indelungata a fitoterapiei imbunitateste starea
generala a bolnavului, scade glicemia, ceea ce permite de a reduce doza preparatelor antidiabetice sau chiar
de a exclude folosirea lor. Fitoterapia in multe cazuri protejeaza bolnavii de afectiunile sistemului cardiovas-
cular, retinopatiei §i ale neuropatiei diabetice, de afectarea rinichilor si ficatului sau indeparteaza aparitia lor.

in cadrul preocuparilor de descifrare a mecanismelor patogenetice ale complicatiilor ce apar in diabet s-a
acordat si continui si se acorde un interes major modificarilor hematologice. In cercetarile noastre am studiat
influenta extractelor din plante asupra starii functionale a sistemului sangvin si in special asupra leucocitelor.

Starea generald a fiecarui organism este analizatd in mod direct de catre indicii sangvini, o importanta
deosebita avand leucocitele, ceea ce, reiesind din studiile efectuate, relateaza rolul imunitatii celulare in pato-
geneza diabetului zaharat. Modificarile imunitatii celulare pot fi in relatie cu anumite schimbari metabolice,
ceea ce a servit ca baza pentru cercetarea statutului leucocitar al organismului. Leucocitele prezintd unele
anomalii in cursul diabetului zaharat. Astfel, se observa modificari privind adezivitatea, migrarea, chemotoxia,
fagocitoza. Leucocitele au un rol important in eliminarea hematoamelor si descompun hemoglobina din he-
matiile distruse, iar rolul lor principalul este de a apéra organismul impotriva unor factori strdini. Cresterea
numarului de leucocite reprezintd un semnal de alarma, deoarece acest fapt indica existenta unui focar de
infectie In organism [11].

Cercetdrile noastre au determinat cd numarul leucocitelor creste in lotul cu diabet alloxanic pana la 8,4210°
1/1 in raport cu martorul — 6,07¢10° 1/1. O tendintd de normalizare se observa in lotul mixt, unde pe fondalul
diabetului experimental s-a administrat extract apos din Calothrix marchica — 7,08+10° 1/I. Numarul majorat
de leucocite la etapele initiale ale diabetului demonstreaza lupta organismului pentru mentinerea homeostazei
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in cadrul patologiei respective. lar administrarea extractului apos bogat in substante biologic active din Calothrix
marchica pe fondalul diabetului alloxanic mareste considerabil capacitatea de rezistenta a organismului fata
de modificarile survenite pe fondalul acestei patologii.

Tabel 1
Influenta extractului apos din Calothrix marchica asupra formulei leucocitare in diabetul experimental

Indicii Martor Alloxan Calothrix Calothrix marchica +
marchica Alloxan
Numirul (n) 20 20 20 20
Leucocite (=10°1/I) 6,07+ 0,74 8,42 +0,56 6,29+ 0,68 7,08 +0,49
Limfocite (+10°ly/l) 3,95+ 0,27 5,08 +£0,19 4,01+0,24 442 +0,31
Monocite (+10°mo/l) 0,97+ 0,15 1,61+ 0,08 1,11+0,17 1,32+0,12
Granulocite (+10°gr/l) 1,15+ 0,14 1,73+0,05 1,17 +£0,11 1,34+ 0,10

Asemenea rezultate au fost obtinute si in urma cercetarilor stiintifice [12] efectuate la USM in 2013. Acest
studiu denota o majorare a numarului de leucocite in lotul cu administrare de alloxan, atingdnd valoarea de
10,56+10° I/l fatd de lotul martor, ceea ce constituie 6,56+10° I/I. Prezintd interes lotul mixt, a cirui valoare
constituie 6,96+10° I/l in comparatie cu lotul Alloxan, ceea ce denotd activitatea benefica a substantelor biologic
active din extractul apos algal autohton. Astfel, in etapele tardive ale evolutiei diabetului are loc o reducere a
imunitatii, fiind urmata de o micsorare a numarului de leucocite, iar cresterea numarului leucocitelor coincide
cu debutul disfunctiilor vasculare diabetice. La administrarea sobolanilor cu diabet experimental a unor fito-
preparate (precum, de exemplu, murul) a fost determinatd o suprimare a aderarii leucocitare si, ca urmare,
bariera hematoretiniana este restabilita si este prevenita lezarea endoteliala.

Din literatura de specialitate [13] cunoastem ca limfocitele au origine in diferite tesuturi (ganglioni limfatici,
splind, amigdale, maduva osoasa rosie). Cea mai mare parte a limfocitelor intrd in sange prin vasele limfatice.
O mica parte se pierde in lumenul intestinal si in plamani, altele sunt fagocitate, iar cele mai multe, dupa ce
vin 1n contact cu antigenele specifice, prolifereaza intens si unele dintre ele se transforma in celule producatoare
de anticorpi, fiind raspandite in tesuturile organismului.

Cercetdrile noastre au semnalizat rezultate inedite asupra modificarii numarului de limfocite, ceea ce
denota consecintele influentei extractului apos din Calothrix marchica in diabetul experimental. Astfel, s-a
observat o crestere a limfocitelor in diabetul alloxanic pana la 5,08 10° I/1, in comparatie cu lotul martor —
3,95¢10° I/I. Administrarea extractului din Calothrix marchica pe fondalul diabetului alloxanic duce la o
normalizare partiald a limfocitelor in perioada de debut, numarul cérora atinge valoarea de 4,42+10° I/. Aceste
modificari care survin in decursul progresarii diabetului alloxanic reprezintd motivul de baza ce a dus la
aprofundarea investigatiilor stiintifice, tinandu-se cont de necesitatea elaborarii metodelor si procedeelor de
mentinere dirijatd a organismului bolnav.

Rezultatele expuse mai sus, precum si investigatiile realizate in procesul experimental si de alti cercetatori,
ne permit sa constatim cd in cazul diabetului alloxanic are loc o crestere a limfocitelor, iar administrarea
extractului apos din Calothrix marchica pe fondalul diabetului alloxanic mentine acest indice in limitele normei,
astfel contribuind la normalizarea acestei patologiei.

Limfocitele asigura si regleaza imunitatea celulara si umorald a organismului. Scaderea si cresterea acestui
indicator leucocitar in plasma sangvina asigura protejarea si buna functionare a organismului. Cresterea nu-
marului acestui indicator leucocitar in cadrul lotului experimental Alloxan denota aparitia maladiei si porneste
lupta pentru aparare a organismului. Normalizarea numarului limfocitelor in plasma sangvind se datoreaza
extractului cercetat datoritd proprietatilor hipoglicemiante i imunomodulatoare, care maresc considerabil ca-
pacitatea de rezistentd, prin reorganizarea leucocitard in modificarile survenite pe fondalul diabetului alloxanic.

In ceea ce priveste influenta diabetului zaharat asupra monocitelor, actualmente exista argumente referitor
la repercusiunile sale asupra numarului lor. Monocitele sunt celule mari, cu granulatii foarte fine care se
transforma in macrofage si fagociteaza intens bacteriile si resturile celulare mai mari. Monocitele circuld prin
sangele periferic inainte de a migra n tesuturi, unde se transforma in macrofage. Monocitele, macrofagele si
celulele endoteliale poseda receptori cu o mare afinitate pentru produsii finali de glicare (Advanced Glycation
End Products — AGE).
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Produsii finali de glicare reprezintd un grup heterogen de substante care rezulta din reactia neenzimatica
intre glucoza — pe de o parte, proteine, lipide si acizi nucleici — pe de alta parte. AGE joaca un rol esential in
dezvoltarea complicatiilor diabetului si sunt produsi in cantitati crescute datorita glicemiei ridicate. Dar AGE
nu sunt produsi doar in organism, o buna parte a lor provenind din aportul alimentar. Concentratia de AGE 1n
alimente este cu atat mai mare, cu cat perioada de pregitire termica este mai lunga si temperatura este mai
ridicata. AGE se leaga de receptorii macrofagici, determinand cresterea secretiei de interleukine, a factorului
de crestere insulin-like si a TNF-alfa. In timp ce legarea de celulele endoteliale determini efecte procoagulante
care duc la tromboze si vasoconstrictie focald, formarea AGE in tesutul conjunctiv creste riscul modificarii
continutului de monocite 1n diabet [11].

Cercetand numérul monocitelor, s-a observat o crestere a lor de la 0,97+10° mo/l (norma) pana la 1,61+10°
mo/l in lotul cu diabet experimental. lar la administrarea extractului apos din Calothrix marchica pe fondalul
diabetului experimental numiarul de monocite se mentine la un nivel mai redus — 1,32-10° mo/l. Aceasta este
inca o dovada a rolului bioactiv al extractului apos din Calothrix marchica asupra indicilor hematologici in
diabetul zaharat experimental.

Monocitele reprezinta celule sangvine care fac parte din sistemul imun al organismului cu functia de aparare,
de fagocitoza, declangdnd un raspuns imun asupra unei anumite afectiuni. Monocitele migreaza din sange
spre tesuturi, unde se transformd in macrofage tisulare. Compozitia cantitativa a anumitor tipuri de leucocite
din sangele periferic, Indeosebi monocitele, caracterizeaza starea functionald a sistemului hematopoietic. Modi-
ficarile acestuia se pot datora bolilor sistemului sangvin si reactiei aparatului hematopoietic la dezvoltarea
unei largi varietati de afectiuni patologice, precum si a diabetului zaharat. Scaderea numarului de monocite
pe fondalul administrarii extractului apos din Calothrix marchica se datoreaza actiunii biostimulatoare a indi-
cilor hematologici si, Indeosebi, asupra monocitelor si capacitatii imunostimulatoare, de echilibrare si de
fortificare a activititii sistemului imun prin intermediul complexului biochimic de fitonutrienti. in diabetul
alloxanic, cresterea numarului de monocite 1n sange prezintd un semnal de alarma care si duce la aparitia
tulburarilor metabolismului glucidic.

Rezultatele expuse in literatura, precum si investigatiile realizate in procesul experimental, ne permit sa consta-
tam ca, paralel cu cresterea monocitelor mentionate mai sus, in diabetul alloxanic mai persista si cresterca
numarului de granulocite.

Cercetand nivelul granulocitelor in diabetul alloxanic, am observat cresterea lor, proces numit granulopoieza.
Acest proces are loc la nivelul maduvei osoase, considerandu-se ca granulocitele neutrofile, eozinofile si
bazofile urmeazi acelasi model de proliferare, diferentiere, maturare si eliberare in sange. in afara maduvei
osoase, granulocitele neutrofile se gasesc in tesuturi, circulante la nivelul vaselor de sdnge si marginate, care
adera la endoteliul vascular. Cresterea neutrofilelor circulante se datoreaza fie eliberarii din maduva osoasa,
fie mobilizarii neutrofilelor marginate.

Astfel, aceastd crestere in diabetul experimental este de 1,7310° gr/l, in comparatie cu lotul martor —
1,15-10° gr/l. In lotul unde s-a administrat extract din Calothrix marchica pe fondalul diabetului alloxanic
acest indice este 1,34+10° gr/l. Deci, administrarea extractului din Calothrix marchica pe fondalul diabetului
alloxanic duce la normalizarea granulocitelor prin mentinerea homeostaziei glicemice in limitele noirmei.
Comparand rezultatele noastre cu cele obtinute de alti cercetdtori, putem afirma ca numarul de granulocite in
diabetul alloxanic cunoaste o oarecare crestere, insa s-a observat cd la administrarea remediilor fitonutritio-
nale pe fondalul diabetului experimental are loc o echilibrare semnificativa a granulocitelor.

Granulocitele sunt cel mai numeros tip de leucocite, joaca un rol major in apararea antiinfectioasa primara
a organismului prin fagocitarea si digestia microorganismelor, iar activarea lor necorespunzatoare poate duce
la lezarea tesuturilor normale ale organismului prin eliberarea de enzime si agenti patogeni.

Modificarile hematologice survenite in diabetul zaharat este o problema de mare interes in prezent. Cerceta-
rile efectuate de noi pe baza extractului din Calothrix marchica, precum si studiile efectuate de alti cercetatori
pe baza complexelor din plante medicinale, scot in evidenta efectul benefic al fitopreparatelor asupra indicilor
hematologici 1n aceastd patologie. Comparand rezultatele noastre cu cele obtinute de alti cercetatori, putem
afirma ca indicii leucocitari in diabetul alloxanic cunosc unele modificari, insa la administrarea remediilor fito-
terapeutice pe fondalul acestei patologii are loc o echilibrare semnificativa a lor.

Folosirea remediilor bazate pe plante a devenit o ramurd bine determinatd a medicinii moderne. Trata-
mentul bolilor pe bazad de plante medicinale stimuleaza sistemul de aparare al organismului, astfel incat, in
esentd, corpul luptd singur Tmpotriva maladiei, ceea ce reprezintd o abordare holisticd. Totusi, trebuie sa
tinem cont de faptul cd nu toate organismele au aceeasi capacitate de autovindecare si cd nu raspund in
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acelasi mod la stimulii tratamentelor naturiste. Medicina naturistd se poate dovedi insuficient de puternica in
anumite afectiuni si nu se potriveste neaparat tuturor. Cu toate acestea, putem mentiona, in baza rezultatelor
noastre, cd plantele medicinale alaturi de medicatia de baza amelioreaza situatia persoanelor ce suferda de
diabet zaharat de tip II si indeparteaza aparitia complicatiilor care pot afecta toate organele si sistemele de organe.

Concluzii

Rezultatele investigatiilor denota ca extractul apos din Calothrix marchica poseda proprietati hipoglicemiante
si insulinotrope avand, deci, un rol important in mentinerea glicemiei si, respectiv, in stoparea aparitiei compli-
catiilor in diabetul experimental.

Diabetul zaharat afecteaza toate organele si sistemele de organe, printre care si sistemul sangvin — cele
mai sensibile primar fiind leucocitele. Administrarea extractului apos din Calothrix marchica mareste consi-
derabil capacitatea de rezistenta a organismului, prin reorganizarea leucocitara fatd de modificarile survenite
pe fondalul diabetului alloxanic.
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