grampozitive, gramnegative si fungi. Studiile au
constatat activitati pronuntate antibacteriene si
antifungice ale produselor vegetale obtinute din
materie prima autohtona.

Concluzii

1. Hipeforina de dietilamoniu poseda activitate
bacteriostatica si bactericida mai pronuntata asupra
bacteriilor grampozitive.

2. Sanguiritrina si sanguirisalul exercita efect
antibacterian mai pronuntat asupra bacteriilor gram-
negative, fiind mai active fata de E. coli, B. subtilis,
Pseudomonas aeruginosa, B. cerreus decat hiperforina
de dietilamoniu.

3. Uleiul volatil de monarda cu sau fara timochi-
non a demonstrat activitate mai pronuntata fata de
bacteriile grampozitive si cele gramnegative, precum
S. aureus, E. coli, B. subtilis si Pseudomonas aeruginosa.

4. Efect antimicotic mai semnificativ fata de
Candids albicans a manifestat uleiul volatil de monar-
da fara timochinon si mai putin semnificativ — uleiul
cu timochinon.
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Rezumat

Din cele mai vechi timpuri, insectele si produsele derivate din
insecte au fost folosite pe larg in vindecarea populatiei. Alof-
eronul, un compus antimicrobian produs de larvele de muste,
familia Calliphoridae, are proprietdti antivirale si antitumo-
rale. Veninul furnicii rosii, datoritd efectului imunomodulator,
se utiliza in tratamentul artritei si reumatismului. In conditii
de laborator, produsele albinelor de miere au demonstrate
o multitudine de proprietdti benefice in diferite patologii.
Din insectele de ordinul Lepidoptera, familia Lemantria,
la diferite stadii de dezvoltare s-au sintetizat imupurinul,
adenoprosinul si entoheptinul, demonstrandu-se efectul lor
antiinflamator, imunomodulator si hepatoprotector. Asadar,
combinarea compusilor derivati din insecte cu tratamentele
conventionale poate oferi beneficii suplimentare in eradicarea
totald a patologiilor.

Cuvinte-cheie: artropode, entomopreparate, insecte




Summary
Arthropods - a rich source of medicines

Since ancient times, insects and insect-derived products have
been widely used in the healing of the population. Aloferon,
an antimicrobial compound produced by mold larvae, has an
antiviral and antitumoral property. The venom of the red ant,
due to the immunomodulator effect, is used in the treatment
of arthritis and rheumatism. Honey bee products demonstrate
in laboratory conditions a multitude of beneficial properties
in various pathologies. From the Lepidoptera insects, the Le-
mantria family, at different stages of development, has been
synthesized imupurin, adenoprosin and entoheptin, demon-
strating their antiinflammatory, immunomodulatory and
hepatoprotective effect. Combining insects with conventional
treatments may provide further benefit.

Keywords: arthropods, entomological preparations, insects

Pestome
Ynenucmonozue — 602amvtii UCMOYHUK eKAPCME

M30a6na Hacexomble u NPOOYKMbL, NOTYHeHHbIE U3 HACEKO-
MbIX, WIUPOKO NPUMEHSATIUCD 6 JledeHUU Y MHOZUX HAPOOOs.
IIpomusomuKpoOHbIM CPEOCBOM, NOLYHEHHBIM U3 IUHUHOK
MYX, A67eMC An0oPepoH, KOmopuiti makiuce 06nadaem
NPOMUBOBUPYCHLIMU U NPOMUBOONYXOTIEBbIMU CBOLICIBAMU.
Kpacnuiii mypasvumuiii 50, 00ycr10671eHHbIL UMMYHOMOOYTIU-
pyrouum sgdexmom, Ucnonv3yemcs npu aeHeHuy apmpuma
u pesmamusma. IIpodyxmul susHedeAmenvHOCMU n4es
0eMOHCMPUPYIOM MHONHECTNB0 NOIE3HIX C60TICINE NPU Pa3-
JUUHBIX namonoeusix. V3 Hacexomoix Lepidoptera cemeiicmeo
Lemantria, Ha pasHbix cmaousx passumus, Ovbuiu cunmesu-
poBaHbL MaKue npenapamvl Kax: UMMYHYPUH, A0eHONPOCUH
U SHMOXENMUH, KOMOPble 0KA3bL8AM HPOMUE0680CHATIU-
menvHoe, UMMYHOMOOYAUPYIOUee U 2enamonpomexmop-
Hoe Oeticmeust. Takum o6pasom, nPooyKmul, NonyUeHHble
U3 HACEKOMbLX, MOZym 0becnedusams 00ONONHUMEbHbIE
npeumyusecmea npu eveHul 3a601e6aHULL.

Kniouesvie cnosa: apmponoovl, snmomonozuqeckue npe-
napamul, Hacekomble

Introducere

Insectele ocupa toate nisele imaginabile te-
restre si de apa dulce de pe Pamant. Drept urmare,
ele au avut o serie de interactiuni uluitoare cu alte
organisme, ceea ce le-a permis evolutia lor in timp,
sintetizand o varietate enorma de compusi pentru
a se proteja pe ele insele sau pentru a-i ataca pe
altii. [1]. Artropodele reprezinta o sursa bogata si
neexplicata de compusi medicamentosi noi [11].
De secole intregi, insectele au fost utilizate pe scara
larga in tratamentul maladiilor, totusi, studii entomo-
logice medicale au fost efectuate relativ putine de la
aparitia revolutionara a antibioticelor. Utilizarea pe
larg a antimicrobienelor a limitat domeniul farma-
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coentomologic, insa cresterea infectiilor rezistente
la antibiotice a reinnoit interesul in cautarea unor
compusi utili noi din naturd, cunoscut sub numele
de ,bioprospecting”[1].

Stiinta moderna este construita pe baze antice
si pe programe de "descoperire a produselor natu-
rale” stabilite de companiile farmaceutice, care ne
furnizeaza medicamente ce ar putea trata cancerul,
infectiile si multe alte afectiuni. Insa descoperirea
medicamentelor din naturd este departe de a fi sim-
pla. Este destul de greu sa se adune suficiente parti
din sursa de materie prima, dar si mai greu este sa
se izoleze exact compusul chimic medicinal si apoi
sd se produca n cantitati mari [1].

Folosirea, la nivel mondial, in scopuri medicale
a insectelor si al altor artropode a fost revizuita de
Meyer-Rochow [3], care descrie grupurile majore de
insecte, pdianjeni, viermi, moluste si discuta potenti-
alul lor de furnizori de componente bioactive.

Din numarul mic de insecte investigate, au fost
identificati mai multi compusi activi. De exemplu,
aloferonul, un compus antimicrobian produs de
larvele de muste, familia Calliphoridae, este utilizat
ca agent antiviral si antitumoral in Coreea de Sud
si Rusia [1]. De asemenea, s-a studiat un compus
extras din veninul viespii Polybia paulista, care poate
distruge celulele canceroase fara a afecta celulele
normale [1].

Centipedele nevertebrate din familia Scolo-
pendra sunt utilizate in tratamentul tetanosului,
convulsiilor si epilepsiei [8]. Veninul furnicilor rosii
poseda proprietati antibacteriene [3], antitumorale
[13], anti-imbatranire si contribuie la cresterea virili-
tatii si fertilitatii [13].

Apiterapia este utilizarea in scopuri medicale
a produselor de albine, cum ar fi mierea, polenul,
painea de albine, propolisul, jeleul regal si veninul
acestor insecte [7]. Produsele de albine au demon-
strat in studii de laborator efecte antimicrobiene
capabile sa distruga bacteriile rezistente la antibiotic
[9], precum si efecte antioxidante, antimutagenice
[14], antivirale [12], anestezice, antiinflamatorii si
estrogenice [3].

Explorarea corecta a resurselor naturale si cer-
cetarea nemijlocita a artropodelor este o victorie a
omului pe parcursul evolutiei. Inspirandu-ne din ar-
senalul bogat de compusi activimedicamentosi deja
studiati si din efectele farmacologice benefice in dife-
rite patologii, devine indiscutabil faptul ca insectele
reprezinta o sursa de medicamente noi pentru viitor.
Astfel, un domeniu relativ nou inimunofarmacologie
sunt produsele entomologice — preparate bazate pe
sistemul imunitar al insectelor.




Material si metode

Activitatea noastrd, in cadrul Catedrei de
farmacologie si farmacologie clinica a USMF, este
0 continuare si 0 argumentare ca natura este un ,,
rezervor” imens de substante medicamentoase. Au
fost elaborate si studiate preparate entomologice din
insecte de ordinul Lepidoptera, familia Lemantria, la
diferite stadii de dezvoltare. Acestea au fost obtinute
prin tehnologie speciala din oudle, pupele, larvele
si insectele mature. Au fost aplicate asa metode de
cercetare careactia de formare a rozetelor si metoda
imunofluorescentei cu anticorpi monoclonali.

In scopul evaluarii eficacitatii tratamentului
complex cu preparate entomologice la pacientii cu
hepatita cronica virala C, in studiu au fost inclusi 15
pacienti cu hepatita cronica virala C cu varsta cu-
prinsa intre 24 si 60 de ani si cu o durata a maladiei
de 4-6 ani.

Eficacitatea preparatelor a fost studiata in baza
loturilor experimentale si de control pe animale de
laborator (soricei).

Rezultate si discutii

Preparate entomologice studiate includ intre-
gul spectru de aminoacizi neesentiali (acidul aspara-
gic, serina, acidul glutamic, prolina, cisteina, glicina,
alanina, tirozina) si aminoacizi esentiali (treonina,
valina, metionina, izoleucina, leucina, fenilalanina,
histidina, lizina, arginina, triptofanul). Dintre ei men-
tionam acizii aminici imunoactivi: acidul asparagic,
treonina, serina, asparagina, acidul glutamic, alanina,
valina, cisteina, acidul y-aminobutiric, triptofanul. in
afara de proteine, lipide si glucide, componentele
insectelor contin keratina si antioxidanti, care con-
stituie aproximativ 4-5%, in functie de stadiul de
dezvoltare si specia de insecta. Un rol important il
au aminoacizii esentiali si cei semiesentiali, in primul
rand cisteina, care participa la sinteza glutationului,
si metionina, care se poate transforma in cisteina sau
poate stimula procesele de sulfatare prin donarea
sulfat-ionului [4, 5].

Faptul ca insectele pot produce substante ce
moduleaza mecanismele principale ale imunitatii
omului a stat la baza sintezei unor noi preparate din
insecte, cu diferite proprietati farmacodinamice, cum
ar fi preparatele entomologice din oua - adenopru-
sinul, pupe - imupurinul, larve - entoheptinul, iar
insectele mature din ordinul Lepidoptera reprezinta
combinatii de aminoacizi, care si sunt responsabili
de efectele preparatelor [2].

Cercetarile efectuate au relevat ca preparatele
entomologice au actiune imunotropd considerabila,
actionand si asupra verigii celulare, si asupra celei
umorale, fapt demonstrat in cercetdrile populatiilor
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si subpopulatiilor limfocitare. Astfel, prin reactia de
formare arozetelor efectuata in vitro pe sangele a 24
de voluntari sanatosi, s-a demonstrat ca preparatele
entomologice (imupurin,imuheptin siadenoprosin)
au stimulat numarul limfocitelor T/TFS, comparativ
cu lotul-martor, indicele de modulare fiind mai mare
de 1,2 (actiune imunostimulatoare). in acelasi timp,
s-a micsorat procentul limfocitelor T in grupul-mar-
tor [6].

Procentul limfocitelor T sensibile la teofilina
(T-supresori) a crescut veridic. In acest caz, indicele
de modulare (IM) a constituit 1,66+0,14, ceea ce
demonstreaza actiunea imunostimulatoare a prepa-
ratelor. Procentul limfocitelor B la pacientii examinati
a crescut dublu, norma fiind de 5-15%.

Imupurinul a contribuit la reducerea limfoci-
telor B de la 31,9+1,29% in proba-martor pana la
26,4+1,73% in cea experimentala. In acest caz, IM
a constituit 0,84+0,05, ceea ce remarca o actiune
modulatoare asupra limfocitelor B. In acelasi timp,
preparatele entomologice au manifestat o actiune
modulatoare asupra imunitatii umorale, remarcata
prin reducerea nivelului crescut al limfocitelor B
[6]. Astfel, experimentele in vitro au demonstrat
ca preparatele entomologice manifesta o actiune
imunomodulatoare asupra imunitatii celulare
(majorarea T-helperilor, indicilor imunoreglator si
imunomodaulator) si umorale (diminuarea sau co-
rectia limfocitelor B).

Comparand datele obtinute prin doua metode
de cercetare (reactia de formare a rozetelor si metoda
imunofluorescentei cu anticorpi monoclonali), s-au
obtinut date convingatoare referitor la actiunea
imunomodulatoare a preparatelor, cel mai puternic
fiind imupurinul [6].

Afost supusa evaluarii eficacitatea tratamentu-
lui complex cu preparate entomologice la pacientii
cu hepatita cronica virald C. In studiu s-au aflat 15
pacienti cu hepatita cronica virala C (8 barbati si 7
femei) cu varsta cuprinsa intre 24 si 60 de ani si cu
o durata a maladiei de 4-6 ani (4 ani — 5 pacienti, 5
ani — 5 pacienti, 6 ani - 5 pacienti) [6].

Dupa tratamentul aplicat s-a observat o mic-
sorare a dimensiunilor ficatului si splinei. Activitatea
AIAT a fost normala la 5 pacienti simarita la 10 (pana
la 2,2 mmol/h/1). Dupa trei luni de terapie, la pacien-
tii cu valori crescute s-a observat o diminuare a acti-
vitatii transaminazei. Dupa tratament, indicii probei
cu timol la unii bolnavi s-au micsorat considerabil,
dar nu s-au normalizat.

Inainte de tratament, la toti bolnavii aflati in
studiu au fost depistate disfunctiiimune: deficienta
celulara T (12 persoane) si dezechilibru al functiilor
imunoreglatoare; leucopenie severa (2,2-2,3x10%1




- la 5 bolnavi); limfocitoza usoara (8 pacienti); mic-
sorarea numarului de limfocite TFR (9 bolnavi) si de
limfocite TFS (8 pacienti); cresterea concentratiei
IgG (6 bolnavi) sia complexelor imune circulante (8
pacienti) [6].

in urma tratamentului s-a constatat ameliorarea
statusuluiimun la majoritatea bolnavilor, prin majo-
rarea si/sau micsorarea indicilor studiafti.

Cresterea numarului de limfocite T totale a
avut loc mai ales pe contul subpopulatiei de celule
teofilinrezistente si mai putin pe contul celor teofi-
linsensibile. Tratamentul a fost bine suportat. Reactii
adverse nu au fost constatate [6].

Studiul efectului antiinflamator ne-a demon-
strat ca substantele cercetate nu preintampina infla-
matia, ci gradul ei de manifestare, indeosebi dupa 24
si, respectiv, 48 de ore. Cianoza si durerea la actiunea
mecanicd la animalele din loturile experimentale nu
este atat de manifestd ca in cel de control si chiar in
lotul caruia i s-a administrat diclofenac.

Involutia inflamatiei la soriceii care au primit
preparatele studiate are loc timp de 24-48 de ore
de la inducerea inflamatiei si nu cedeaza actiunii
antiinflamatorie a diclofenacului (unul dintre cei mai
puternici antiinflamatori nesteroidieni) [10].

Analiza rezultatelor obtinute ne permite sa
concluzionam ca preparatele entomologice poseda
o activitate antiinflamatorie comparabild cu alte pre-
parate antiinflamatoare clasice. Analiza comparativa
intre potentialul antiinflamator al adenoprusinului,
entoheptinului, imupurinuluii si diclofenacului ne
denota ca entoheptinul poseda cea mai puternica
activitate antiinflamatorie, realizand vindecarea
completa in 48 de ore, dupa care urmeaza diclo-
fenacul siadenoprusinul (cu o diferentd micafata de
diclofenac). Imupurinul a manifestat cea mai slaba
activitate [10].

Concluzii

1. Este demonstrat faptul ca natura inconju-
ratoare reprezinta un ,laborator farmaceutic” in-
dispensabil lumii medicale, ce ne ofera de secole o
multitudine de compusi medicamentosi de diferite
origini (insecte, gandaci, furnici etc.).

2. Actualmente, pe plan global a crescut inte-
resul fata de medicamentele obtinute din diverse
insecte si din produsele lor (oua, pupe, larve).

3. Preparatele entomologice au manifestat atat
ininvitro, cat si in vivo diferite proprietati farmacolo-
gice, precum: antiinflamatoare, imunomodulatoare,
hepatoprotectoare.
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