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Dereglarea metabolismului pe fondul diabetului zaharat induce activarea unui sir de mecanisme compensatorii din
partea corticosuprarenalelor. Corticosuprarenalele au un mare rol atét in reglarea metabolismului glucidic si lipidic, cat
si in aplicarea mecanismelor compensatorii, ca raspuns la actiunile stresorice endogene si exogene.
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DINAMICS OF CONCENTRATION OF CORTICOSTERONE IN EXPERIMENTAL DIABETES

UNDERACTION OF MEDICINAL HERBAL EXTRACTS

Metabolic disturbance on the background string diabetes induces activation of compensatory mechanisms in the
adrenal gland. Adrenal gland plays a large role in both the regulation of carbohydrate and lipid metabolism, and the
application of compensatory mechanisms in response to the actions of endogenous and exogenous stressors.
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Introducere

Diabetul zaharat este o boald metabolica cu evolutie cronicd, cauza acesteia fiind carenta absolutd sau
relativa de insulind eficienta, fie rezistenta la insulind, ceea ce determind, in primul rand, perturbarea metabo-
lismului glucidic, urmata de dereglarea celor lipidic, protidic, hidromineral si acidobazic. Diabetul zaharat
reprezintd o boala cronica grava, cu o frecventd mare in populatie si cu o evolutie severd, mai ales 1n stadiile
avansate. Este foarte important si stim cum sa prevenim, sa diagnosticam §i, mai ales, sa tratdm diabetul,
care afecteaza circa 5% din populatia adulta de pe Terra si provoaca circa 3,2 milioane de decese anual. Se
estimeaza cd numarul pacientilor va creste de la 246 milioane in prezent la circa 380 milioane in 2025, adica
7,1% din populatia adulta va avea diabet zaharat, iar aproximativ 53 milioane de oameni bolnavi traiesc in
Europa [2].

Netratat, diabetul zaharat poate da complicatii acute si cronice. Complicatiile acute pot fi adesea letale si
sunt reprezentate de coma hiperglicemica sau hipoglicemica. Complicatiile cronice pot determina degradarea
semnificativa a calitatii vietii si sunt reprezentate de: - disfunctii sexuale; - modificari tegumentare; - afectiuni
dentare; - retinopatie (afectarea retinei si, implicit, a vederii); - neuropatie (afectarea nervilor); - nefropatie
(afectarea rinichilor pana la insuficientd renald cronicd); - boala coronariana; - boala vasculara periferica; -
afectarea aterosclerotica cerebrovasculard. Prevenirea complicatiilor diabetului se face prin urmarea unui re-
gim alimentar strict (sarac in zaharuri si grasimi), controlul periodic al glicemiei si respectarea tratamentului
medicamentos cu insulina sau antidiabetice orale [11,13].

Organismul nostru este pus in miscare de minusculi mesageri chimici numiti ~ormoni. Acestia sunt secre-
tati de glandele endocrine, ajung in sange si de aici la organe, cérora le stimuleaza sau le inhiba activitatea.
Asadar, fard hormoni nimic n-ar functiona cum trebuie. De altfel, cuvantul ,,hormone” vine din grecescul
»hormao” insemnand a pune in miscare. Existd o sumedenie de hormoni, de la cel al fericirii, la cei care re-
gleazd densitatea oaselor, temperatura corpului, activitatea organelor genitale, a ficatului, a pancreasului.
Toti au importanta egald, de aceea a ne Ingriji sdndtatea inseamna a ne Ingriji i de activitatea hormonala.
Acolo unde apare un deficit hormonal, apar si necazurile, iar hormonii sintetici, desi rezolva problemele,
pe de alta parte, intoxicd organismul. Natura ne-a pus insé la dispozitie si antidotul pentru orice disfunctie
hormonala [16].

Pancreasul endocrin produce insulina (intervine in metabolismul glucidic, lipidic, protidic, are efect hipo-
glicemiant, favorizeaza glicogenogeneza), glucagonul (intervine in reglarea metabolismului glucidic, lipidic,
protidic), somatostatina (cu rol in crestere si dezvoltare). Hipersecretia de insulind determina hipoglicemie,
iar hiposecretia duce la diabet zaharat. In medicina populara, remediile hipoglicemiante verificate in timp
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sunt: decoctul din teci de fasole (diminueaza glicozuria), decoctul din radacini de brusture, ceai de frunze
de dud negru (diminueaza glicemia si glicozuria), infuzie din frunze de nuc (diminueaza glicozuria si scade
setea), mure, spanac, dovleac, telind, orz, infuzie din frunze de anghinare, ceai de radacina si frunze de cicoare
(stimuleaza functia de transformare a zaharurilor in glicogen, scade glicemia), suc proaspat de scai (calmeaza
pruritul diabeticului), decoct din frunze si radacina de troscot (in caz de albuminurie, diaree si hemoragii
frecvente), infuzie de sovarf (dimineaza glicozuria), macerat la rece din frunze de salvie, infuzie de urzica.
Preparatele din afine (extract, tincturd, ceai) sunt indicate mai ales persoanelor cu diabet noninsulino-depen-
dent, 1nsd sunt de ajutor si celor dependenti de insulind. Glucochinina este un compus regasit in fructele de
afin, pe care cercetatorii le considerd ca reduc nivelul de zahar din vasele de singe si, prin urmare, reduc
dependenta de insulina [17].

Glandele endocrine participa activ in reglarea metabolismului glucidic, iar schimbarile patologice aparute
in ele duc la evolutia diferitelor forme de diabet zaharat.

O epidemie tacuta si de putini cunoscuta este cauza oboselii, a cresterii in greutate si chiar a unor boli cro-
nice. Acest sindrom periculos al glandelor suprarenale este legat de doud glande mici cunoscute sub numele
de glandele suprarenale (adrenale) responsabile pentru producerea a peste 50 de hormoni. Cand glandele
suprarenale sunt sanatoase si creeaza niveluri potrivite de cortizol, corpul poate face fata stresului intr-un mod
normal si echilibrat. Ins3, daca nivelurile de cortizol sunt prea mari, sistemul imunitar este compromis, cres-
cand riscul pentru aparitia de infectii sau cancer. Daca, pe de alté parte, nivelurile de cortizol sunt prea mici,
sistemul imunitar devine supra activ, ducand la boli autoimunitare. Alte functii ale glandelor suprarenale includ:
producerea de energie in interiorul corpului, reglarea presiunii arteriale, echilibrul fluidelor si al electrolitilor
si stabilizarea nivelurilor de zahar din sange [9].

Dintre hormonii glucocorticoizi cei mai importanti sunt cortizolul (cel mai puternic, responsabil de 95%
din activitatea glucocorticoida) si corticosteronul. Cortizolul se secretd in cantitate de 15-20 mg/zi, avand
valorile normale in sdnge de 12 micrograme/dl. Exista si analogi sintetici: cortizonul (care are efect similar
cortizolului), prednisonul (efect de patru ori mai mare), metilprednisonul (de cinci ori mai mare) sau dexa-
metazona (de 30 de ori mai mare). Cortizolul are efecte numeroase, variate si importante pentru organism. in
primul rand, regleaza activitatea metabolismului glucidic, lipidic, proteic. Influenteaza reactia organismului
la stres, intelegand prin asta orice modificare cu care organismul se confruntd, de natura fizica sau psihica:
infectii, traumatisme, interventii chirurgicale, febra, depresie, expunere la temperaturi prea inalte sau prea
joase, evenimente sau situatii. De asemenea, are un important rol antiinflamator, prin blocarea initierii infla-
matiei sau prin rezolutia rapida a acesteia (in cateva ore sau zile). Intervine si in alergii, in care, desi exista
alt mecanism de actiune, componenta inflamatorie e importanta. Cortizolul are si efect mineralocorticoid
(mai slab decat aldosteronul, dar, pe de alta parte, valorile sale in sange sunt mult mai mari decat ale acestuia).
Valori anormal de mari ale cortizolului determind cresterea marcatd a glicemiei, catabolismul (consumarea
proteinelor) pana la reducerea maselor musculare si scaderea imunitatii. Reglarea secretiei de cortizol se face
de la nivel hipotalamo-hipofizar [8].

Glucocorticoizii au efect permisiv de mentinere a tonusului vasomotor simpato-adrenergic; - controleaza
permeabilitatea vasculard; asupra sistemului osos au efect catabolizant, ducand la osteoporozi; - induc eozi-
nopenie, bazopenie, limfopenie, neutrofilie, trombocitoza si poliglobulie; - cresc stabilitatea membranelor
lizozomale; - efect antiinflamator prin inhibarea eliberarii de histamina si derivati ai acidului arahidonic; -
inhiba proliferarea fibroblastilor; - au efect asupra sistemului nervos central, dovedit prin aparitia in cazul
unor modificari ale electroencefalogramei, senzoriale si tulburari afective de tip depresiv. Ei sunt hormonii
stresului si intervin in sustinerea metabolismului intermediar si energetic la cote de urgenta, prin oferta cres-
cutd de glucoza, acizi grasi si enzime implicate In metabolizarea lor. Utilizarea efectelor terapeutice ale glu-
cocorticoizilor In practica medicala: sunt utilizati in extrem de multe situatii pentru efect antiinflamator,
imunosupresiv; - efectele secundare sunt importante, terapia cu glucocorticoizi fiind considerata ,,sabie cu
doua taisuri”; diabet, ulcer gastro-duodenal, infectii cu germeni oportunisti [10,12].

In tratamentul diabetului zaharat, mai ales in cazul formei usoare si medii, folosirea complexelor plantelor
cu actiune hipoglicemiantd, imunostimulatoare influenteaza pozitiv atat asupra metabolismului, cat si asupra
starii functionale a organelor si sistemelor de organe. In diabetul zaharat are loc epuizarea glicogenului prin
transformarea lui in glucoza necesard celulelor infometate. Lipsa glucozei inhiba procesul de patrundere a
glucozei in celule; ca rezultat, apare ,,foamea celulara”.
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Extrasele din plantele medicinale, utilizate 1n tratamentul diabetului zaharat, sunt bogate In microelemente.
Efectul acestor extrase din plante medicinale asupra pancreasului endocrin este rezultatul actiunii directe a
microelementelor din ele asupra activitatii secretorii a celulelor B. Concentratia microelementelor (crom,
zing, cobalt, fier) in plasma sangvind a diabeticilor este mai scazuta in comparatie cu a oamenilor sanatosi.
Reducerea respectivilor indici tine de gravitatea acestei patologii. In afara de aceasta, scaderea continutului
general al microelementelor mentionate este conditionata si de cresterea eliminarii din organismul bolnavilor
a microelementelor cu urina [15].

Scopul lucrarii constad in cercetarea starii functionale a suprarenalelor in diabetul experimental pe fondul
administrarii extrasului din plante medicinale autohtone.

Material si metode

Cercetarile au avut loc in cadrul Laboratorului ,,Ecofiziologie Umana si Animald” a Universitatii de Stat
din Moldova. Studiile experimentale s-au efectuat pe sobolanii albi de laborator masculi, cu masa corporala
170-220 g impartiti in grupe: una de control (martor) si experimentale (trei).

I. Lotul de control — li se administra intraperitoneal cate 1 ml solutie fiziologica (0,09 %) sterila.

II. Lotul Alloxan — li se administra solutie de alloxan de 5% in doza de 1 ml, in regiunea intraperitoneald.

II1. Lotul cu extrase din plante medicinale — cu administrarea infuziei cate 50 ml/24 h fiecarui sobolan, in
forma orala.

IV. Lotul mixt — li se administra infuzie din plante si alloxan de 5%.

Dupa administrarea preparatelor, sobolanii primeau hrana si apa in cantitati egale, fiind Intretinuti in con-
ditii de vivariu. Experimentul a durat 10 zile. Ca material pentru cercetare s-a folosit: urina, singele, plasma
sanguind. Modelul diabetului zaharat a fost obtinut prin injectarea alloxanului sub forma de solutie de 5%
(200 mg/kg). In rezultat, dupa finisarea experimentului cu o duratd de 10 zile, de la sobolanii experimentati
au fost preluate pentru cercetare sangele si plasma sangvina.

Colectarea si determinarea urinei eliminate, determinarea volumului de apa, a cantitétii de hrana folosita,
supravegherea comportamentului si a modificarilor aspectului exterior al animalului se realizau prin observari
zilnice. La colectarea sangelui ca anticoagulant s-a utilizat heparina.

Testarea calitativd a corpilor cetonici, glucozei si a proteinelor in urind. Pentru depistarea proteinelor,
corpilor cetonici si glucozei in urind a fost folosita reactia calitativa pentru precipitarea cu ajutorul indicatori-
lor standard speciali.

Analiza indicilor hematologici s-a efectuat cu ajutorul analizatorului hematologic, iar pentru determinarea
vitezei de sedimentare a hematiilor (VSH) s-a utilizat metoda Pancenco.

Testarea glucozei in sange. Concentratia glucozei in sdnge s-a determinat cu ajutorul glucometrului ,,El
Smart” (Thailanda).

Testarea hormonilor: au fost determinati prin metoda imunofermentativa, bazata pe principiul ,.concu-
rentei”. Reactivele de baza necesare pentru cercetarea imunofermentativa include anticorpi imobili, conjugat
ferment-antigen si antigen natural. Dupa amestecul anticorpului imobil si a conjugatului ferment-antigen cu
serul sangvin, care contine antigen natural, apare o reactie de ,,concurentd” intre antigenul natural si conjuga-
tul ferment-antigen pentru numarul de locuri limitat.

Obtinerea extrasului din plante medicinale. Infuzia se pregateste din 25 g masa uscata de plante, cite 5 g
de fiecare tip de plantd, se adaugd 600 ml de apa fiartd, se lasa timp de 1 ord. Dupa care se raceste, se filtreaza
si se administreaza sobolanilor.

Prelucrarea statistica a rezultatelor obtinute s-a efectuat cu aplicarea criteriului Stiudent. Diferenta se so-
coate veridicd daca P<0,05, iar in cazul P>0,05 diferenta dintre martor si loturile experimentale era neveri-
dica. Termenul ,,neveridic” trebuie subinteles ca o diferenta nedovedita, dar nu ca o lipsa a lui.

Rezultate si discutii

In literatura de specialitate nu sunt strict determinate criteriile diabetului zaharat la animalele experimen-
tale. De reguld, la 2-3 zile dupa injectarea diabetogenului se testeaza urina la glicozurie si se considera ca
animalele sunt diabetice daca aceasta este prezenta. Uneori, daca e posibil, pe parcurs se colecteaza sange din
vena codald si se determina glicemia, dar de cele mai multe ori diabetul zaharat este confirmat la sfarsitul
experientelor, cdnd animalele sunt sacrificate si se colecteaza sangele pentru diferite testari, inclusiv glicemia.
in studiul de fata ne-am propus si argumentim prezenta diabetului prin testarea mai multor indici [4].
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Injectarea diabetogenului are efecte asupra animalelor, provocand diabet de diferitd intensitate sau nepro-
vocandu-l deloc. Aceasta sensibilitate diferitd a animalelor la diabetogen este, probabil, o manifestare a etero-
genitatii reactivitatii de specie, care se observa si 1n alte reactii, cum ar fi reactia de hipoxie, efort fizic.

E cunoscut faptul cd sobolanii cu diabet experimental (ca, de altfel, si pacientii cu diabet insulinopenic)
demonstreazd o hiperfagie extrema, mai ales dacd sunt mentinuti pe o dietd predominant glucidica. Acest
simptom apare Insa aproximativ la 2 sdptamani de la injectarea diabetogenului, fiind precedat de o perioada de
hipofagie. Noi am lucrat cu un diabet de o durata de 10 zile si am inregistrat anume aceastd hipofagie, care
s-a presupus cd este o consecinta a nefrotoxicitatii alloxanului.

Tabelul 1
Nivelul glucozei (mmol/l) la administrarea infuziei de plante medicinale
pe fondul diabetului experimental (P>0,05; P<0,005)
Indicele Martor Alloxan Plante PI+All
Numarul (n) 15 15 15 15
Glucoza 5,6£0,16 10,1+0,22 5,18+0,15 7,61+0,19
(mmol/l) P<0,005 P>0,05 P<0,005

Hiperglicemia este factorul principal care determina severitatea bolii si este in primul rdnd consecinta
insuficientei activitatii insulinice. Sensibilitatea diferitd a animalelor la alloxan se manifesta foarte evident
prin dinamica diferitd a hiperglicemiei la injectarea unei si aceeasi doze. Dinamica diferitor indici, inclusiv a
glicemiei, se studiaza pe grupuri de animale, care sunt sacrificate la diferite termene ale diabetului [5].

Astfel s-a constatat c¢d cantitatea de glucoza in sange, la lotul martor atinge valoarea de 5,6+0,16 mmol/l,
iar lotul experimental, unde a fost administrat solutie de alloxande 5% incadreaza cifra de 10,140,21 mmol/L.
Un aspect important se observa in lotul infuziei de plante medicinale pe fondul diabetului experimental ce
evidentiazd o scddere a nivelului de glucoza péana la 5,18+0,14 mmol/l in comparatie cu lotul alloxan si
plante - 7,61+£0,19 mmol/I.

In pofida multiplelor cercetari efectuate in domeniul endocrinologiei, problema tratamentului diabetului
zaharat ramane a fi una dintre cele mai principale. Prezinta interes deosebit studiul anumitelor preparate ce
pot influenta decurgerea diabetului sau atenua intr-o anumita masura dereglirile metabolice. In cadrul diabe-
tului zaharat este utilizata pe larg fitoterapia, reprezentatd de plante medicinale cu proprietdti terapeutice si
actiune hipoglicemica, diureticd si diaforetica. In acest cerc, se incadreaza si spirulina care este o alga culti-
vata pentru efectele ei unice in reglarea functiilor organismului [1,3].

Tabelul 2

Continutul corticosteronului (nmol/l) in singe la administrarea extraselor din plante medicinale
pe fondul diabetului experimental (P>0,05; P<0,005)

Indicele Martor Alloxan All+PI1 Plante
Numarul (n) 15 15 15 15
Corticosteron 0,989+0,071 1,239+0,118 1,056+0,089 0,963+0,067
(nmol/I) P<0,005 P<0,005 P>0,05

Corticosteronul este produs de glandele suprarenale si apartine unei clase de hormoni numite glucocorti-
coizi, hormoni care afecteaza functionarea tuturor organelor in corpul uman. Totusi, cel mai important rol pe
care il are corticosteronul este de a ajuta organismul si raspunda la stres. De asemenea, cortizolul ajuta la:

e mentinerea tensiunii arteriale si a functiei cardiovasculare;

o reglarea metabolizarii proteinelor, hidrocarburilor si grasimilor;

¢ buna functionare a sistemului imunitar [14].

Deoarece corticosteronul este atat de important pentru sanatate, cantitatea de hormon produsé de glandele
suprarenale este foarte bine controlatd. Ca si In cazul altor hormoni, cantitatea de corticosteron produsa este
reglatd de hipotalamus si glanda pituitara, un organ de marimea unui bob de fasole situat la baza creierului.
Mai intai hipotalamusul transmite ,,hormoni impuls” cétre glanda pituitara. La randul ei, glanda hipofiza eli-
bereaza o serie de hormoni care regleaza cresterea, functia tiroidiana si pe cea suprarenald, precum si productia
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de estrogen si testosteron. Una dintre functiile principale ale glandei pituitare este de a secreta ACTH (cortico-
tropina), un hormon care stimuleaza glandele suprarenale sa produca corticosteron. Odata produs, corticoste-
ronul determina glanda pituitara sa micsoreze productia de ACTH, incheind astfel intregul ciclu [7].

Martor \\
Al

AllxpPl

Fig.1. Continutul corticosteronului (nmol/l) in sange la administrarea extraselor din plante medicinale
pe fondul diabetului experimental.

Cercetand nivelul de corticosteron s-a observat o crestere de pana la 1,239+0,118 nmol/l in lotul diabe-
tului experimental in comparatie cu martorul — 0,989+0,071 nmol/l. Prezintd interes rezultatele obtinute
in lotul mixt, al carui continut reflectd cifra de 1,056+£0,089 nmol/l in comparatie cu lotul alloxanic de
0,989+0,071 nmol/l.

In diabetul experimental alloxanic s-a raportat o crestere a nivelului corticosteronului in sange si activita-
tii secretoare a adrenalelor izolate de la aceste animale, acesti indici fiind intr-o dependenta directa de nivelul
glicemiei [6]. Rezultatele obtinute pledeaza in acelasi sens; astfel, injectarea factorului nociv, care este urmata
de instalarea unei hipoinsulinemii si hiperglicemii persistente, are ca consecintd o crestere substantiala a
nivelului de corticosteron plasmatic. Aceasta crestere, statistic autentica, alcatuieste 62% fata de nivelurile de
corticosteron de pana la injectarea alloxanului, iar fatd de grupul martor este si mai mare.

Concluzii

1. Avantajul utilizarii fitoterapiei in diabetul zaharat este accesibilitatea (plantele sunt usor de procurat si
sunt ieftine), actiunea blanda si lipsa efectelor adverse (cand se respectd dozele adecvate). Tratamentul cu
plante medicinale da rezultate foarte bune 1n afectiunile usoare, functionale sau stadiile incipiente ale bolilor.
In bolile cronice, in care a aparut deja afectarea organica, fitoterapia are un rol adjuvant si poate contribui la
o partiala reversibilitate a simptomelor sau leziunilor.

2. Rezultatele clinico-functionale ale cercetarilor au evidentiat efectul hipoglicemiant al extraselor din
plante medicinale. Astfel, la administrarea extrasului pe fondul diabetului alloxanic se observa o reducere a
nivelului de glucoza in sange de la 10,1+0,22 mmol/l (in diabetul alloxanic) pana la 7,61+0,19 mmol/l in
lotul mixt, norma fiind de 5,6+0,16 mmol/l.

3. Actiunea diabetului zaharat experimental asupra organismului contribuie la modificari esentiale ale
echilibrului hormonal. Administrarea complexului de plante medicinale 1n aceste conditii duce la o anumita
normalizare a nivelului de corticosteron de la 1,239+0,118 nmol/l 1n lotul alloxan pana la 1,056+0,089 nmol/l
in lotul cu plante comparativ cu martorul (0,988+0,071 nmol/l), ceea ce demonstreaza rolul adaptativ al extra-
selor din plante medicinale.
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