N-acetil-B-glucozidazei, [-glucozidazei, arilsulfatazei C si totodatd posedd o actiune
stabilizatoare asupra membranelor lizozomale, fapt manifestat prin reducerea catepsinei D.

Concluzii

1. Rezultatele studiului denotd expresia diferita a efectelor pozitive realizate de PSS
in caz de inflamatie aseptica, fapt demonstrat prin cresterea activitatii fosfatazei acide, N-acetil-
B-glucozidazei, B-glucozidazei, arilsulfatazei C si reducerea catepsinei D.

2. PSS pot fi considerate ca remediu patogenic de corectie a dereglarilor metabolice in
splina provocate de inflamatia aseptica.
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INFLUENTA POLIZAHARIDELOR SULFATATE ASUPRA INDICILOR SANGUINI
LA SOBOLANI CU HEPATITA TOXICA
Olga Stirba
Laborator biochimie USMF , Nicolae Testemitanu”

Summary
Influence of sulphated polysaccharides on the blood
parameters of rats with toxic hepatitis

Oral administration of sulphated polysaccharides from Spirulina (SPS) at a dose of 125
mg/kg in normal physiological conditions had an immunomodulating effect, mostly
immunostimulatory; its main manifestation was the essential increase of the absolute number of
lymphocytes in the peripheral blood. In CCl, intoxication SPS promoted reliable reduction of the
neutrophilic index, basophilic index and increase of the nuclear deviation index, which was an
evidence of its involvement in the modulation of the phagocytic and bactericidal properties and
in the decrease of the excessive inflammatory response in toxic hepatitis.
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Rezumat

Administrarea per os a polizaharidelor sulfatate din spirulina (PSS) in doza de 125 mg/kg
in conditii fiziologice normale exercita un efect imunomodulator, preponderent imunostimulant
evident, fapt demonstrat prin cresterea esentiala a numarului absolut al limfocitelor din sangele
periferic. In intoxicatia cu CCly PSS favorizeaza reducerea veridica a indicilor neutrofilic,
bazofilic si majorarea raportului indicelui devierii nucleare, ceea ce demonstreaza participarea
lui in modularea activitatii fagocitare si bactericide, precum si la diminuarea reactiilor
inflamatorii excesive in hepatita toxica (HT).

Actualitatea temei

Polizaharidele sulfatate joaca un rol deosebit de important in activitatea vitald a
organismelor. Functiile lor cunoscute principale sunt cele de bariera tisulara, adeziune celulara,
de protectie contra agentilor patogeni, precum si cea de rezervor al factorilor de crestere.

Multiple studii au pus in evidentd efectele antiviral, antitumoral, antiinflamator,
antiproliferativ, antioxidant etc. al polizaharidelor sulfatate, deaceea tot mai raspandite sunt
cercetarile ce tin de cautarea unor noi surse de polizaharide sulfatate, inclusiv din randul
microalgelor si cianobacteriilor.

In studiile experimentale asupra Na-SP, au fost demonstrate in vitro proprietitile lui
anticoagulante si fibrinolitice [1].

Un alt studiu a demonstrat efectul antiproliferativ al Na-SP asupra celulelor musculare
netede vasculare [4].

Proprietatile anticoagulante in corelare cu ameliorarea activitatii fibrinolitice i inhibarea
proliferarii celulelor musculare netede si a endoteliului vascular fac parte din strategia prevenirii
aterosclerozei [5].

In experientele cu inducerea patologiilor tumorale la soareci, tratamentul anticanceros,
suplimentat cu PSS microalgale a redus progresia tumorald in 93% din cazuri, in comparatie cu
48%, obtinute in tratamentul nesuplimentat [9].

Pentru PSS este caracteristicd actiunea inhibitoare asupra virusurilor, de tipul celor
herpetice HSV, citomegalovirusul uman si a virusului HIV, totodata activitatea antivirala a PSS
depinde de gradul de sulfatare [7, 8].

PSS din spirulind demonstreaza proprietdti antioxidante care se manifestd prin intarzierea
initierii reactiilor de oxido-reducere cu formarea de radicali liberi. Activitatea antioxidanta a PSS
din spirulind a fost utilizatd in testarea efectului radioprotector al lor in oncologie pentru
restabilirea rapida a sistemului hematopoetic §i pentru diminuarea nivelului radicalilor liberi
formati in rezultatul tratamentului radiologic [6].

Polizaharidele sulfatate exercitd un potential efect asupra sistemului imunitar prin
construirea §i activarea receptorilor macrofagilor si a leucocitelor. PSS din spirulind sporesc
semnificativ producerea de catre macrofagii peritoneali a interleucinei-1. Este mentionata
cresterea nivelului de y-interferon in 50% cazuri, la administrarea Ca-SP in loturile de voluntari,
fiind stabilita si producerea sporita de anticorpi de catre celulele splinei [3].

Este de mentionat ca tot mai fregvent ne confruntam cu dezvoltarea ascendenta a diverselor
stari patologice cu tendinta spre cronicizare si formare a complicatiilor grave in urma actiunii
factorilor nocivi ai mediului inconjurator. lar dificultatea alegerii unei metode optimale si
inofensive de tratament si/sau profilaxie constituie una din multiplele probleme ale medicinei
contemporane.

Reesind din aceste considerente, analiza mecanismelor de actiune ale PS din spirulina
asupra indicilor sangvini in norma si patologie este de mare actualitate si prezinta interes teoretic
si practic deosebit.
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Scopul studiului

Evaluarea particularitatilor si semnificatiei modificarilor parametrilor sangvini sub
influienta polizaharidelor sulfatate din spirulind in norma si la modelarea inflamatiei aseptice
(hepatita toxica provocata prin administrarea tetraclorurii de carbon).

Materiale si metode

Experientele au fost efectuate pe 32 sobolani adulti fara pedigiu cu masa corporald cuprinsa
intre 110 s1 230 g care au fost divizati egal in urmatoarele grupe:

1) grupa-martor; 2) sobolani practic sanatosi, carora li s-a administrat enteral PSS; 3) sobolani cu
hepatita toxica experimentala; 4) sobolani cu hepatitd toxica experimentald carora li s-a
administrat enteral PSS.

PSS a fost administrat peroral zilnic sub forma de bautura in doza de 125 mg/kilocorp
dizolvat in 20 ml bulion de vitd timp de 30 zile. Hepatita toxicd a fost modelatd prin
administrarea i/m a sol. 50% CCl,; dizolvat in ulei de masline in doza de 1 ml/kilocorp
bisaptamanal timp de 30 zile.

Lotul martor (grupul 1): sobolanii primeau in calitate de bautura bulion de vita fara PSS
timp de 30 zile.

Lotul PSS (grupul 2): sobolanii au primit in calitate de bautura PSS — 125 mg/kg
dizolvate in 20 ml bulion de vita, timp de 30 zile, zilnic.

Lotul CCly (grupul 3): s-a administrat i/m sol. 50% CCl,4 dizolvat in ulei de masline in
doza 1ml/kg bisaptamanal si suplimentata cu PSS 1in calitate de bautura, 125 mg/kg dizolvate in
20 ml bulion de vita, timp de 30 zile, zilnic.

Lotul CCls+ PSS (grupul 4): s-a injectat i/m sol. 50% CCl, dizolvat in ulei de masline in
doza 1ml/kg bisaptamanal si suplimentata cu 20 ml bulion de vita fara PS in calitate de bautura,
timp de 30 zile, zilnic.

La sfarsitul experientei animalele au fost sacrificate sub anestezie usoara cu eter etilic.
Materialul biologic — sangele periferic pentru studiul indicilor hematologici a fost prelevat si
colectat in eprubete ce contineau in calitate de anticoagulant solutie de 6% K4-EDTA cu pH-ul
7,4. Indicii sangvini au fost apreciati in sangele periferic la analizorul hematologic PCE-210,
firma ERMA, Japonia. Determinarea formulei leucocitare s-a efectuat in frotiurile sangelui
periferic fixate cu colorantul May-Grunwald si colorate dupa Noht.

Evaluarea statisticd a indicilor sangvini s-a efectuat cu ajutorul criteriului parametric t-
Student cu veridicitatea mai mica de 0,05 (p < 0,05) si criteriul neparametric Mann-Witney cu
aceeasi veridicitate.

Rezultate si discutii

Cercetarile efectuate demonstreaza ca in conditii fiziologice normale administrarea PSS nu
conduce la careva modificari ale indicilor eritrocitari. La animalele cu hepatita toxica
experimentald numarul de eritrocite (RBC) nu se modifica, iar continutul de hemoglobina (HGB)
scade cu 7% fata de indicii inregistrati in lotul martor. Dupa medicatia animalelor cu hepatita
toxica experimentald cu PSS, sub influenta acestuia, se produce cresterea numarului de eritrocite
(cu + 10 %) si normalizarea concentratiei de hemoglobina.

Hematocritul (HCT) corespunde partii de volum ocupate de globulele rosii in raport cu
volumul total de sange (L/L), furnizdnd astfel informatia despre concentratia hemoglobinei
circulante. La animalele incluse in studiu dupa modelarea hepatitei toxice experimentale se
inregistreaza o tendinta slaba de reducere a valorilor hematocritului, iar tratarea lor cu PSS se
soldeaza cu normalizarea acestui parametru si CU cresterea veridica a nivelulut HCT cu 10 % fata
de lotul cu HT (tab.1).

Analiza rezultatelor obtinute demonstreaza, ca volumul mediu al eritrocitului (MCV) si
continutul mediu de hemoglobind intr-un eritrocit ((MCH) scade autentic fatd de valorile
martorului atat la modelarea HT, cat si dupa aplicarea tratamentului cu PSS (tab.1).
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Indicii sanguini la sobolani cu inflamatie aseptica si
sub influenta polizaharidelor sulfatate

Tabelul 1

Indicii Grupele de animale cercetate
sangvini Martor PSS CCly CCl4 + PSS
RBC, 10%/L 8,22 + 0,207 8,30 + 0,28 8,13+ 0,13 9,01 + 0,13*"%
(100 %) (101 %) (99 %) (110 %)
HGB, g/l 145,7 + 3,70 147,0 + 4,42 134,8 £ 2,67 148,5 + 1,64%
(100 %) (101 %) (93 %) (102 %)
HCT, I/l 0,455 + 0,016 0,451+ 0,012 0,422 + 0,009 0,465 = 0,006%
(100 %) (99 %) (93 %) (102 %)
MCV 54,65 + 0,43 54,46 +0,821 | 51,88 +0,31***" | 51 58 + 0,59**"
(100 %) (100 %) (95 %) (94 %)
MCH 17,65 + 0,19 17,73+ 0,23 16,58 + 0,14**" | 16,49 + 0,23** *
(100 %) (100 %) (94 %) (93 %)
MCHC 3245+ 3,26 325,6 + 2,34 319,4 + 2,04 319,9 + 2,39
(100 %) (100 %) (98 %) (99 %)
RDW 31,78+ 1,36 30,50 + 1,21 31,61+ 1,25 31,26 + 0,88
(100 %) (96 %) (99 %) (98 %)
Leucocite, 4,48 +0,31 6,15+0,52%* 5,24+ 0,49 6,18 £0,32%*
109 (100 %) (137 %) (117 %) (138 %)
Limfocite, 2,87+ 0,60 4,13 +0,47 4,12 +0,92 3,65+0,23
1091 (100 %) (144 %) (143 %) (127 %)

Nota: * — diferenta statistic semnificativa fata de lotul-martor, p < 0,05; ** —p <0,01; *** —p <

0,001.

* — diferenta statistic semnificativa fata de lotul-PSS, p < 0,05; ¥ — p<0,01; ™ —p < 0,001.
0_ diferenta statistic semnificativa fata de lotul-CCly, p < 0,05; 0 _ p <0,01; 000 _ p <0,001.

Concentratia corpusculard medie a hemoglobinet (MCHC) la modelarea HT si

tratamentul cu PSS practic nu influenteaza asupra acestui indice, MCHC mentindndu-se la
aceleasi valori caracteristice pentru lotul martor (tab.1).

Curba Price-Jones, care indica amplituda distributiei eritrocitelor (RDW, fl) la modelarea
HT si dupa medicatia cu remediul testat nu se modifica, parametrul in cauza mentinandu-se la
valorile normale Inregistrate in lotul martor.

Datele expuse demonstreaza, ca administrarea PSS in conditii fiziologice normale
conduce la cresterea pronuntata, statistic semnificativa, mai mult de 1,3 ori (+ 37 %) a numarului
de leucocite (WBC) si de 1,4 ori (+ 44 %) a numarului absolut de limfocite (LYM) fata de indicii
martorului, fapt ce indica la proprietatea lor de intensificare a leucopoiezei si limfopoiezei.

In cazul grupei cu HT se atestd o crestere statistic neveridici cu 17 % a numarului de
leucocite. Totodatda medicatia HT cu PSS contribuie la cresterea pregnantd a numarului de
leucocite care practic nu se deosebesc de valorile lotului cu PSS (tab.2).

Formula leucocitard a sangelui colectat de la sobolanii grupelor cercetate este prezentata
in tabelul 2. Este evidenta ascensiunea procentajului neutrofilelor segmentate in cazul modelarii
patologiei (+41 %) fata de lotul-martor si lotul-PSS si tendinta veridica spre normalizare a
acestui indice dupa administrarea preparatului PSS, dar care nu atinge nivelul martor. Aceste
modificari se afld in corelare directa cu indicele devierii nucleare.
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Tabelul 2

Influenta polizaharidelor sulfatate asupra formulei leucocitare in norma
si la sobolani cu hepatita toxica

Indicii sanguini Grupele de animale cercetate
Martor PSS CCl, CCl; + PSS
Neutrofile 38,67+ 1,43 38,88 0,74 | 54,5+0,78%*%F | 47 540,71 %700
segmentate, % (100 %) (100 %) (141 %) (123 %)
Neutrofile 1,0£0,1 1,4+£0,4 1,38+0,18 1,29+0,18
nesegmentate,% (100 %) (140 %) (138 %) (129 %)
o 1,34 £ 0,21 1,29+0,18 1,5+0,19 1,5+0,34
0, s s s b H s s s
Eozinofile, % (100 %) (96 %) (112 %) (112 %)
. 1,6 + 0,4 1,43 £0,30 2,29 +0,18" 1,17 £0,17°%
0 b 2 2 b b 9 9 b
Bazofile, % (100 %) (89 %) (143 %) (73 %)
. . 49,67 + 1,52 4925+ 0,94 | 31,38+ 0,46%*™ | 40 £ (,78%*+00
0 s s s s s s s
Limfocite, % (100 %) (99 %) (63 %) (81 %)
. 7,83 +0,31 8,63 +£0,50 9,25+ 0,31%* 9,38 £0,32%*
0, s ’ s b s H s ’
Monocite, % (100 %) (110 %) (118 %) (120 %)
Celule tinere,
(normocite bazofilice,
prome-gacariocite, 0 1,2+0,2 1,5+0,5 1,67 £0,34
mielocite, (120 %) (150 %) (167 %)
promonocite),%

Nota: vezi tabelul 1.

Cercetarile efectuate indica la o diminuare esentiala (cu 37 %) a procentului relativ de
limfocite (LYM, %) la modelarea HT fata de valorile martorului, ceea ce indica la instalarea unei
stari de imunodeficientd in acest caz. Tratamentul cu PSS conduce la cresterea veridica a
raportului procentual de limfocite, acestea depasind cu 27 % valorile normale ale acestui indice
inregistrate in lotul martor. Acest fapt indica la efectul imunomodulator in sens imunostimulator
evident al acestui remediu.

La animalele intacte (grupul 2) in formula leucocitara dupa administrarea PSS se constata
o crestere putin pronuntata a confinutului procentual de monocite si aparitia formelor tinere ale
granulocitelor — mielocite si metamielocite. Aceste modificari au fost mai pronuntate in lotul de
animale CCl, + PSS. Cele mentionate ne adeveresc capacitatea PSS de a influenta mielopoieza si
reactiile imune de aparare.

Continutul procentual al bazofilelor scade nesemnificativ in PSS (grupul 2). La
intoxicatia cu CCly acest indice creste veridic (+ 43 %) fata de lotul-PSS (grupul 2), iar dupa
tratament cu PSS (grupul 4), procentul bazofilelor scade evident fata de CCly (grupul 3). Luand
in consideratie ca granulocitele bazofile reprezintd o sursd importantd de histamind, heparina,
factori de activare si agregare a trombocitelor etc.; acestea pot influenta asupra reactiilor
imunologice de tip imediat si intarziat, cat si in procesele de reglare a factorilor de coagulare.

Indicele eozinofilic, important in starile alergice si in evolutia inflamatiei, este slab
influentat de PSS. Procentul de eozinofile scade nesemnificativ la administrarea PS, iar in lotul-
CCly (grupul 3) si CCly + PSS (grupul 4) se inregistreaza o tendinta de crestere nepronuntatd a
acestui indice.

Concluzii
1. In conditii fiziologice normale polizaharidele sulfatate din spirulind (PSS) in doza de 125
mg/kg exercita un efect imunomodulator, preponderent imunostimulant evident, fapt
demonstrat prin cresterea esentiala a numarului absolut al limfocitelor din sangele periferic.
2. Intoxicatia cu CCly contribuie la cresterea semnificativa a indicelor neutrofilic, bazofilic si
majorarea raportului indicelui devierii nucleare, iar utilizarea in acest caz a PSS favorizeaza
reducerea veridica a acestor indici fata de lotul-martor, ceea ce demonstreaza implicarea lor
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in reglarea activitatii fagocitare si bactericide si diminuarea reactiilor inflamatorii ce se
produc in hepatita toxica experimentala.
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UTILIZAREA PICOLINATULUI DE ZINC IN TRATAMENTUL COMPLEX AL
PACIENTILOR CU PARODONTITE SI LA APLICAREA IMPLANTELOR DIN TITAN
Gh. Granciuc
Catedra de chirurgie OMF pediatrica,pedodontie si ortodontie,

Laborator Biochimie USMF “Nicolae Testemitanu”

Summary
These of zinc picolinate in the treatment of patients with
periodontal diseases and in application of titans implants
The utility of the inclusion in the treatment schemes of the patients with periodontal
diseases and with dental implants of Zn adduct with y—picolines was assessed by the following
study: quantitative measurments of the paradontal bags depth, determination of the peridontal
and hygienic indices; orthopantomography, determinnation of the bone density by
radiovisiography, assessment of the dynamic of protheolitic enzyme tripsine and its inhibitor —
al-antitripsine; the evaluation of the intensity of the inflammatory process by its marker —
ceruloplasmine; ALT; AST; bilirubine; glucose level; creatinine and serum urea; the indices of
lypid metabolism — total cholesterol; HDL-cholesterol; non-HDL cholesterol and triglycerides in
blood serum. The Zn picolinate ameliorated the biochemical parameters of the intermediary

283



