utilizarii remediilor studiate in calitate de mijloace eficiente de corectie a dereglarilor
metabolice provocate de osteoporoza.
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DINAMICA CONTINUTULUI DE ARN iIN OSTEOPOROZA PRIMARA SI
SECUNDARA SI SUB INFLUENTA UNOR BIOREMEDII DE ORIGINE ALGALA
Veronica Sardari
Laboratorul Biochimie al USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Summary
The dynamic of the content of ARN in primary and secondary osteoporosis
and under the influence of bioremedies of algal origin
The changes of the content of ARN were studied in primary and secondary experimental
osteporosis and under the influence of biological preparations of algal origin. The concentration
of ARN decreased in all periods of the experimental osteoporosis. In 1,5, 3 and 6 months after
osteoporosis induction the experimental studies revealed osteoregenerative action of the
preparations manifested by the increase of ARN content, the best effect had the biological
preparation BP-Znl.
Rezumat
S-a studiat modificdrile continutului de ARN in osteoporoza experimentald primara si
secundard in dinamica la 1,5, 3 si 6 luni si sub influenta biopreparatelor de origine algala.
Continutul de ARN s-a redus veridic in toate perioadele ale osteoporozei experimentale. In urma
investigatiilor efectuate s-a depistat efectul osteoregenerativ al preparatelor cercetate, ceea ce se
manifestd prin cresterea continutului de ARN, prioritar fiind biopreparatul BP-Zn1.

Una dintre problemele actuale ale medicinii contemporane este, fara indoiala, osteoporoza
care 1n ultimele decenii, a focalizat eforturile specialistilor din centrele de cercetare, fapt dictat
de: morbiditatea In ascensiune, evolutia severa si complicatiile ei, imperfectiunea mijloacelor
terapeutice, oferite de medicina moderna [1, 2, 9].
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Aplicarea tehnicilor de ultimd ord in domeniul dat a avut si are un rol incontestabil in
perfectionarea asistentei medicale. Cercetdrile din ultimii ani, realizate de o serie de autori,
orientate spre studiul etiologiei, al patobiochimiei OP, au evidentiat rolul diferitelor modificari in
sistemul homeostaziei tesutului osos si in evolutia bolii; s-au elaborat noi clasificari, programe
diagnostice si teste in determinarea evolutiei si a prognosticului bolii, au fost propuse noi
programe de tratament [3, 5, 7, 10].

Calusul osos, ca si alte tipuri de tesut conjunctiv proliferativ, este destul de bogat in acizi
nucleici. Nivelul acidului dezoxiribonucleic (ADN) este indeosebi inalt in sectoarele fibroase ale
calusului, unde se desfasoara multiplicarea intensa a celulelor. Continutul acidului ribonucleic
(ARN) este mai inalt in sectoarele cartilaginoase si osteoide ale calusului, unde se desfasoara
biosinteza intensd a colagenului si a altor componente ale matricei osoase. Nivelul elevat de
ARN 1in celulele osoase este un indice al activitatii lor biosintetice si reflectd activitatea
permanentd osteoblastica, indreptatd spre mentinerea echilibrului metabolic al matricei osoase
extracelulare. Continutul de ADN este mai redus decat concentratia ARN. Intensificarea
proceselor biosintetice in tesutul osos este legata de cresterea sintezei ARN [11].

In literatura de specialitate nu sunt prezente referinte care ar releva influenta
biopreparatelor de origine algald asupra metabolismului acizilor nucleici in dinamica OP
experimentale primare si secundare. Avand drept reper aceastd stare de lucruri, am considerat
oportun a studia continutul de acid ribonucleic in tesutul osos in evolutia OP experimentale
primare si secundare, in dinamica, la 1,5, 3 si la 6 luni precum si la administrarea biopreparatelor
de origine algala cu un continut divers de Zn organic.

Materialul si metodele de investigatie

Experimentele au fost efectuate pe 78 de sobolani, femele si masculi maturi, cu masa de
160-250 g.

Osteoporoza primara a fost reprodusd la animalele de laborator — sobolanii albi, femele,
fara pedigriu, prin ovariectomie — metoda clasica si acceptata de multi cercetdtori [Omi N. et al.,
1995].

Osteoporoza secundara a fost provocata la sobolanii masculi, prin injectari subcutanate
bisdptamanale de prednisolon, in dozad de 10 mg/kilocorp [Tkocz-Kwiatkowska J. et al., 1998].

Animalele au fost divizate in 10 loturi (cate 7-8 in fiecare).

Animalele din lotul 1 (lotul-martor pentru OP primard) au fost fals operate, adicd supuse
aceleiasi interventii chirurgicale, dar fara inlaturarea ovarelor.

Lotul 2 (lotul-martor pentru OP secundard) a fost constituit din 7 animale intacte, carora li s-a
introdus subcutanat, bisdptdmanal solutie fiziologica (8,5 g/l NaCl) — 1,0 ml/kilocorp.

Lotul 3 a inclus animalele carora li s-a modelat OP primara prin ovariectomie.

Lotul 4 — OP secundara reprodusa prin injectarea prednisolonului, 10 mg/kilocorp dizolvat in
solutie fiziologica.

Loturile 5 si 6 au inclus animalele cu OP primara si, respectiv, secundara, carora li s-a
administrat biopreparatul ce continea 10 pg/ml de zinc (OP+ BP-Znl).

Loturile 7 si 8 au inclus animalele cu OP primard §i secundard + biopreparatul ce continea 5
ug/ml de zinc (OP + BP-Zn2).

Loturile 9 §i 10 au reprezentat animalele cu aceleasi forme de OP + biopreparatul de origine
algala cu un continut redus de Zn — 0,2 ng/ml (OP+BP-R).

Prelevarea materialului de cercetare (osul femural) a fost efectuata in dinamicd pe
parcursul a 1,5, 3 si 6 luni de la debutul experimentului, animalele fiind sacrificate prin
decapitare sub narcoza usoara cu eter.

Osul femural a fost extras, eliberat de tesuturile adiacente si a fost inldturatd maduva
osoasa prin spalari repetate cu solutie fiziologica. Ulterior, a fost congelat in azot lichid si supus
triturdrii, in piulita de portelan cu pisilog si cantirit pe balanta de torsiune. In calitate de mediu
de dispersare a fost utilizatd solutia de zaharoza 0,25M (pH 7,4), ce continea 0,001M EDTA,
astfel ca dilutia finala a omogenatului sd constituie 1:10. Pentru distrugerea completa a
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membranelor celulare, omogenatul a fost prelucrat cu triton X-100, cu o concentratie finald de
0,1%, si supus ciclurilor repetate de Inghetare-dezghetare.
Acidul ribonucleic s-a dozat conform procedeului descris de ITymkuna H. H., 1963 [8].
Rezultatele obtinute si analiza lor
Rezultatele obtinute, privind evolutia continutului de ARN in tesutul osos in conditiile
OP primare, secundare si sub influenta biopreparatelor de origine algala sunt expuse in tabelul 1.
Studiul efectuat la 1,5 luni din momentul initierii procesului patologic atestd o diminuare
autentica, cu 25% (p<0,05), a continutului de ARN 1n osul femural, la animalele cu OP primara
si cu 26%, la animalele cu OP secundara versus valorile din lotul-martor. La animalele cu OP
primara, in acest termen de cercetare, medicatia cu biopreparatele BP-Znl1 si BP-Zn2 se soldeaza
cu reduceri mai putin pronuntate ale concentratiei de ARN (86% (p>0,1)) si, respectiv, 83%
(p>0,1) vis-a-vis de valorile atestate in lotul martor. Administrarea remediului BP-R, 1n acest
caz, s-a dovedit mai putin eficientd, deoarece valorile de ARN practic nu se deosebeau de nivelul
celor inregistrate in grupul de animale cu OP primard. Totodata, la animalele cu OP secundara
sub actiunea tratamentului cu biopreparatele sus-numite, cantitatea de ARN se mentine scazuta,
la nivelul instalat de OP, si constituie 67-79%.
Tabelul 1
Dinamica continutului de ARN, in tesutul osos, la animalele cu osteoporoza primara si
secundara si sub influenta biopreparatelor de origine algala (g/kg.)

Termenele de cercetare §i formele de osteoporozi
Grupur 1,5 luni 3 luni 6 luni
i-le de Primara Secundara Primara Secundara Primara Secundara
studiu
Martor 0,680+0,06 | 0,535+0,08 | 0,675%0,07 0,617+0,08 0,673+0,07 0,608+0,05
(100%) (100%) (100%) (100%) (100%) (100%)
opP 0,511+0,03* | 0,396+0,03 | 0,444+0,06* | 0,543+0,18 | 0,465+0,01* 0,543+0,02
(75%) (74%) (66%) (88%) (69%) (89%)
OP + 0,587+0,05 |0,420%+0,02 | 0,581+0,05 0,634+0,10 0,596+0,03 | 0,870+0,05**
BP-Znl (86%) (79%) (86%) (103%) (89%) (143%)
OP + 0,566+0,05 |0,3944+0,03 | 0,514+0,03 0,689+0,15 0,562+0,03 0,684+0,08
BP-Zn2 (83%) (74%) (76%) (112%) (84%) (113%)
OP + 0,481+0,03* | 0,358+0,03 | 0,430+0,07* | 0,600%0,17 0,546+0,03 0,641+0,05
BP-R (71%) (67%) (64%) (97%) (81%) (105%)

NOTA: * - diferentd statistic semnificativi cu lotul-martor, p<0,05;
** - p<0,01.

Ulterior, in perioada de 3 luni de desfasurare a procesului patologic se constatd o
reducere pronuntata, statistic veridica a concentratieci ARN in OP primara, cu 34% (p<0,05), si
manifestd o tendinta de descrestere, cu 12%, in OP secundara in raport cu parametrii de referinta.
In conditii de administrare a BP-R la animalele cu OP primari, cantitatea de ARN, in linii
generale, s-a mentinut constantd, in raport cu valorile inregistrate in lotul cu OP si a constituit
64% (p<0,05), pe cand bioremediile BP- Znl si BP-Zn2 majoreaza continutul de ARN cu 31%
si, respectiv, cu 16%, fatd de valorile inregistrate la animalele cu OP. In acelasi timp, la
animalele cu OP secundara biopreparatele BP-Zn1 si BP-R sporesc discret continutul cu 17% si
cu 11%, respectiv, fatd de lotul de animale cu OP, si restabilesc cantitatea de ARN pana la
valorile atestate la animalele intacte. Cel mai evident efect de majorare a fost instituit de
bioremediul BP-Zn2, care induce cu 27% (p>0,1) cantitatea de ARN, versus animalele cu OP
secundara.

Spre finele perioadei de investigatie (6 luni), modificarile continutului de ARN in OP
primara si in OP secundara sunt similare celor inregistrate la etapa precedentd, constituind 69%
(p<0,05), pentru OP primara, si 89%, pentru OP secundard, din nivelul relevat la sobolanii

152



sandtosi. Astfel, datele experimentale obtinute indicd cu certitudine reducerea intensitatii

proceselor biosintetice in tesutul osos, in OP primara si tendinta de diminuare a acestora in OP

secundara, legata de scaderea sintezei ARN.

Sub influenta biopreparatelor BP-Zn1 si BP-Zn2, la animalele cu OP primara semnalam o
crestere statistic autenticd a continutului de ARN cu 28% (p<0,01) si, respectiv, cu 21%
(p<0,01), in raport cu animalele cu OP. Biopreparatul BP-R, de asemenea, contribuie la cresterea
concentratiei de ARN cu 17% (p<0,05), fatd de animalele supuse ovariectomiei.

La animalele cu OP secundara, in aceasta perioadd de investigatie, administrarea BP-Zn1
conduce la o crestere importantd a nivelului de ARN, acesta fiind net superior, cu 43% (p<0,01),
fatd de cel inregistrat in lotul-martor si cu 60% (p<0,001) fatd de valorile atestate in lotul cu OP.
Asistdm deci la un proces de intensificare a sintezei de ARN incitat de biopreparatul BP-Znl. La
utilizarea BP-Zn2 si a BP-R, continutul de ARN creste cu 26% si cu 18%, fatd de lotul cu OP;
ultimul preparat practic contribuind la normalizarea valorilor indicelui mentionat.

Concluzii
3. Continutul de ARN scade in OP primard si in OP secundard, la toate etapele evolutiei

procesului patologic, fapt care denotd reducerea in intensitatea proceselor biosintetice in
tesutul 0sos.

4.  Biopreparatele de origine algald, cu un continut sporit de Zn organic, manifesta proprietati
osteoregeneratoare pronuntate prin faptul cd majoreaza eficient continutul de ARN,
prioritar fiind biopreparatul BP-Znl. Cercetarile efectuate confirma perspectiva utilizarii
remediilor studiate in calitate de mijloace eficiente de corectie in dereglarile metabolice
provocate de osteoporoza.
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