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EVALUAREA RASPUNSULUI LEUCOCITAR IN DIABETUL EXPERIMENTAL
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Studiul prezintd evaluarea modificarilor indicilor leucocitari in diabetul experimental indus sub influenta admi-
nistrarii extractelor din plante medicinale. Diabetul zaharat este asociat frecvent cu alterari ale raspunsului imun si
dezechilibre hematologice, manifestate prin modificari leucocitare. In acest context, utilizarea fitoterapiei ca metoda
adjuvanta poate contribui la reglarea reactiilor inflamatorii si la restabilirea echilibrului imunologic. Cercetarea a
evidentiat variatii ale numarului total de leucocite si ale fractiilor leucocitare in conditii de hiperglicemie experi-
mentald, precum si tendinta de normalizare a acestora dupa administrarea complexului fitoterapeutic. Rezultatele
sugereaza efectul hipoglicemiant si imunomodulator al extractelor vegetale utilizate si potentialul lor in ameliorarea
dereglarilor hematologice asociate diabetului.
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EVALUATION OF LEUKOCYTE PROFILE ALTERATIONS

IN EXPERIMENTAL DIABETES UNDER THE EFFECT

OF A PLANT-DERIVED BIOPREPARATION

The study presents an evaluation of changes in leukocyte indices in experimental induced diabetes under the influ-
ence of medicinal plant extract administration. Diabetes mellitus is frequently associated with alterations in immune
response and hematological imbalances, manifested by leukocytic changes. In this context, the use of phytotherapy
as an adjuvant approach may contribute to the regulation of inflammatory reactions and the restoration of immuno-
logical balance. The research revealed variations in total leukocyte count and leukocyte fractions under conditions
of experimental hyperglycemia, as well as a tendency toward their normalization following the administration of the
phytotherapeutic complex. The results suggest the hypoglycemic and immunomodulatory effects of the plant extracts
used and highlight their potential in ameliorating diabetes-associated hematological disorders.
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Introducere

Actualmente diabetul zaharat a devenit o problema majora de sandtate publica, fiind asociat nu doar cu
dereglari metabolice, ci si cu o gama largd de complicatii sistemice care afecteaza functionarea nor-
mald a organelor si sistemelor organismului. Pe langa perturbarile metabolismului glucidic, lipidic si
proteic, diabetul zaharat determina modificdri profunde ale sistemului imunitar si ale proceselor infla-
matorii. Hiperglicemia cronica favorizeaza acumularea produselor finale de glicare avansatd, activarea
stresului oxidativ si eliberarea mediatorilor proinflamatori, care contribuie la instalarea unui status
inflamator persistent de grad scazut. Acest context patologic determina activarea celulelor sistemului
imun, modificarea functiei leucocitelor si perturbarea echilibrului dintre mecanismele proinflamatorii
si antiinflamatorii [5, p. 215].

Raspunsul imun 1n diabet este caracterizat prin dereglarea functiei leucocitelor, alterarea activitatii fago-
citare, modificarea secretiei citokinelor si reducerea capacitatii organismului de a controla procesele infla-
matorii. Aceste schimbari contribuie la vulnerabilitatea crescutd fata de infectii, la agravarea complicatiilor
vasculare si la progresia leziunilor tisulare. In acest context, evaluarea parametrilor hematologici, in special
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a formulei leucocitare, oferd informatii valoroase despre intensitatea raspunsului inflamator si despre starea
functionala a sistemului imun [1, p. 98].

Modificarile cantitative si calitative ale leucocitelor reflectd adaptarea organismului la stresul metabolic
indus de hiperglicemie. Cresterea numarului total de leucocite, modificarea proportiei limfocitelor, mono-
citelor si granulocitelor, precum si activarea mecanismelor inflamatorii reprezintd indicatori sensibili ai
perturbarii homeostaziei imune [6, p. 54]. Astfel, studiul indicilor leucocitari permite aprecierea impac-
tului diabetului asupra sistemului imun si evaluarea eficientei interventiilor terapeutice menite sa reduca
inflamatia si sa restabileasca echilibrul imunologic [7, p. 50].

In ultimii ani, interesul pentru metodele terapeutice complementare, in special pentru fitoterapie, a cres-
cut considerabil in contextul managementului bolilor metabolice cronice [2, p. 11]. Utilizarea plantelor me-
dicinale 1n profilaxia adjuvanta a diabetului zaharat se bazeaza pe continutul lor bogat in compusi biologic
activi cu proprietati antioxidante, antiinflamatoare, hipoglicemiante si imunomodulatoare [4, p. 74]. Acesti
compusi contribuie la reducerea stresului oxidativ, la inhibarea proceselor inflamatorii si la protejarea struc-
turilor celulare impotriva leziunilor induse de hiperglicemie.

Fitocompusii naturali, precum flavonoidele, polifenolii, taninurile, alcaloizii si vitaminele, actioneaza
prin mecanisme multiple, inclusiv neutralizarea radicalilor liberi, reglarea expresiei citokinelor inflama-
torii, stabilizarea membranelor celulare si modularea activitétii sistemului imun. Prin aceste mecanisme,
plantele medicinale pot contribui la ameliorarea complicatiilor diabetului si la restabilirea echilibrului me-
tabolic si imunologic [3, p. 9]. In cadrul cercetarii de fata au fost investigate efectele fitocoplexului din vita
de vie (Vitis vinifera), agud (Morus alba), frunzele de nuc (Juglans regia) si epicarpiul de nuca asupra indi-
cilor leucocitari in diabetul experimental. Alegerea acestor plante se bazeaza pe compozitia lor fitochimica
complexa si pe proprietatile biologice.

Vita de vie este o sursd importanta de resveratrol si flavonoide, compusi recunoscuti pentru activitatea
lor antioxidanta si antiinflamatoare, precum si pentru efectele protectoare asupra sistemului cardiovascular
si metabolic. Morus alba contine compusi bioactivi cu efect hipoglicemiant si antioxidant, fiind utilizata
frecvent 1n fitoterapia tulburarilor metabolice. Frunzele de Juglans regia sunt bogate in polifenoli si tani-
nuri, substante cu actiune antiinflamatoare si antimicrobiand, iar epicarpiul de nucd prezintd un continut
ridicat de antioxidanti naturali care contribuie la protectia celulard impotriva stresului oxidativ. Utilizarea
combinatd a acestor plante poate genera efecte sinergice, amplificand actiunea lor biologica si influentand
favorabil procesele inflamatorii si imune asociate diabetului zaharat. Prin reducerea stresului oxidativ si
modularea raspunsului imun, extractele vegetale pot contribui la normalizarea parametrilor hematologici
modificati de hiperglicemie.

In acest context, investigarea influentei extractelor vegetale asupra formulei leucocitare prezinta un interes
deosebit pentru Intelegerea mecanismelor prin care fitoterapia poate interveni in reglarea raspunsului imun in
diabet. Evaluarea acestor efecte permite aprecierea potentialului terapeutic al plantelor medicinale ca agenti
imunomodulatori naturali. Prin urmare, scopul prezentului studiu a fost evaluarea modificarilor indicilor leu-
cocitari in diabetul experimental si aprecierea efectului extractelor din plante medicinale, in vederea determi-
ndrii rolului fitoterapiei In modularea raspunsului inflamator si imunologic asociat hiperglicemiei.

Material si metode de cercetare

Cercetarea a fost realizata pe model experimental de diabet zaharat indus farmacologic, utilizat frecvent
pentru studierea modificarilor metabolice si hematologice asociate hiperglicemiei cronice. Modelul expe-
rimental permite evaluarea efectelor interventiilor terapeutice asupra organismului in conditii controlate si
reproductibile.

Animalele experimentale au fost mentinute in conditii standard de vivariu, cu acces liber la hrana si apa,
temperatura controlati si ciclu lumina-intuneric corespunzitor. Inaintea inceperii experimentului, animale-
le au fost adaptate conditiilor de laborator pentru a reduce influenta factorilor de stres asupra parametrilor
fiziologici.

Modelul diabetului experimental a fost indus prin administrarea alloxanului sub forma de solutie
de 5 % (200 mg/kg), substanta diabetogend care produce distrugerea selectiva a celulelor B pancreatice,
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determinand deficit de insulind si hiperglicemie persistentd. Animalele au fost repartizate in patru loturi
experimentale: un lot martor si trei experimentale.

In cadrul studiului a fost utilizat biopreparatul obtinut din plante medicinale cu potential antioxidant si
antiinflamator: vita de vie (Vitis vinifera), agud (Morus alba), frunzele de nuc (Juglans regia), epicarpiul
de nuca. Materialul vegetal a fost prelucrat prin metoda extractiei apoase la cald, obtinandu-se preparate
bogate in compusi bioactivi, precum polifenoli, flavonoide si taninuri. Biopreparatul a fost administrat pe
cale orald, in doza de 1,5 ml per sobolan/24 h, pe o perioada de 20 zile, pentru evaluarea efectului lor asupra
parametrilor hematologici.

Pentru evaluarea impactului diabetului si al extraselor vegetale asupra sistemului imun, au fost determinati
urmatorii indici leucocitari: numarul de leucocite, limfocite, monocite, granulocite. Probe de sange au fost
recoltate in conditii standard, iar analiza hematologica a fost realizatd prin metode de laborator validate,
utilizdnd analizator hematologic automat ERMA PCE 210. Indicatorii leucocitari au fost selectati deoarece
reflectd intensitatea raspunsului inflamator si activitatea sistemului imun in conditii de stres metabolic.

Valorile obtinute au fost exprimate sub forma mediei aritmetice + eroarea standard a mediei, ceea ce per-
mite aprecierea variabilitatii datelor si compararea rezultatelor intre loturi. Analiza comparativa a parame-
trilor hematologici a fost realizata intre toate grupurile experimentale pentru a evidentia: efectul diabetului
asupra formulei leucocitare, influenta extractelor vegetale asupra sistemului imun si capacitatea fitoterapiei
de a normaliza modificarile hematologice induse de hiperglicemie. Metodologia aplicatd permite aprecie-
rea rolului fitoterapiei ca factor imunomodulator in conditii de diabet experimental si ofera date relevante
pentru intelegerea mecanismelor de reglare a rdspunsului inflamator.

Rezultatele obtinute si discutii

Analiza indicilor leucocitari a evidentiat modificari ale parametrilor hematologici in diabetul experimen-
tal, precum si efectul modulant al extraselor din plante medicinale asupra acestora. Hiperglicemia indusa
farmacologic a determinat activarea mecanismelor inflamatorii sistemice si perturbarea echilibrului imuno-
logic, reflectate prin modificari cantitative ale subpopulatiilor leucocitare. Datele experimentale prezentate
in Tabelul 1 — efectul plantelor medicinale asupra indicilor leucocitari in diabetul experimental evidentiaza
diferente intre loturile studiate.

Tabelul 1. Efectul plantelor medicinale asupra indicilor leucocitari in diabetul experimental

Indici Lotul Martor Alloxan Plante Plante + Alloxan
Leucocite (10'/1) 6,06+0,15 8,59+0,20 6,35+0,11 6,05+0,08
Limfocite (10° ly/l) 3,92+0,12 5,14+0,21 4,07+0,08 3,40+0,12
Monocite (10° mo/l) 1,01+0,17 1,67£0,21 1,10+0,15 1,31+0,01
Granulocite (10° gr/l) 1,13+0,16 1,78+0,11 1,18+0,22 1,34+0,17

Numarul total de leucocite reprezintd un indicator general al activitatii sistemului imun si al intensitatii
raspunsului inflamator. In cadrul diabetului experimental s-a observat o crestere a numarului de leucocite
totale pana la 8,59+0,20*10'?/1, comparativ cu lotul martor (6,06+0,15*10'%/1). Aceasta leucocitoza reflecta
activarea sistemului imun ca raspuns la stresul metabolic si la procesele inflamatorii induse de hiperglicemie.

Hiperglicemia persistenta determina producerea excesiva de radicali liberi, activarea citokinelor proin-
flamatorii si stimularea hematopoiezei, ceea ce conduce la cresterea numarului total de leucocite. Aceasta
reactie reprezinta un mecanism compensator al organismului, orientat spre limitarea leziunilor tisulare in-
duse de stresul oxidativ.

Administrarea extrasului din plante medicinale pe fondul diabetului a determinat reducerea numaru-
lui total de leucocite la 6,05+0,08*10'%/1, valoare apropiata de cea fiziologica. Aceasta normalizare indica
efectul antiinflamator al compusilor bioactivi vegetali, care reduc activarea excesiva a sistemului imun si
limiteaza procesele inflamatorii sistemice.
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Limfocitele sunt componente esentiale ale imunitatii adaptive si reflectd activarea mecanismelor de ras-
puns imun specific. In lotul diabetic s-a observat o crestere a limfocitelor pana la 5,14+0,21*10°ly/l, com-
parativ cu valoarea martorului (3,92+0,12*10°ly/1). Aceasta crestere sugereaza stimularea sistemului imun
adaptativ in conditii de stres metabolic.

Cantitatea crescutd de glucozd poate modifica functia limfocitelor prin activarea cailor inflamatorii si
prin perturbarea mecanismelor de reglare imunologica. In aceste conditii, proliferarea limfocitara reprezin-
ta o reactie compensatorie la deteriorarea tisulara si la inflamatia persistenta.

Inlotul tratat cu plante medicinale pe fondul diabetului, nivelul limfocitelor s-a redus la 3,40+0,12*10°1y/1,
indicand normalizarea raspunsului imun. Aceasta poate fi explicat prin actiunea imunomodulatoare a
compusilor fenolici si flavonoidelor, care regleaza producerea citokinelor si reduc stimularea excesiva a
sistemului imun.

Monocitele joaca un rol central in procesele inflamatorii cronice si in reactiile de aparare nespecifica. In
diabetul experimental, nivelul monocitelor a crescutde la 1,01+0,17*10°mo/l (martor) la 1,67+0,21*10°mo/l,
reflectand intensificarea reactiilor inflamatorii sistemice. Cresterea monocitelor este caracteristica procese-
lor inflamatorii persistente, deoarece aceste celule participa la fagocitoza, secretia mediatorilor inflamatori
si diferentierea in macrofage tisulare. In diabet, monocitele contribuie la progresia inflamatiei cronice si la
deteriorarea vasculara.

Administrarea extrasului vegetal a redus nivelul monocitelor la 1,31+£0,01*10°mo/l, sugerand diminu-
area inflamatiei sistemice. Acest efect este probabil rezultatul actiunii antioxidante si antiinflamatoare a
compusilor bioactivi vegetali, care inhiba activarea monocitelor si reduc secretia mediatorilor inflamatori.

Granulocitele, in special neutrofilele, reprezinta prima linie de aparare a organismului impotriva agresiu-
nilor externe si interne. In diabetul experimental s-a observat cresterea granulocitelor la 1,78+0,11%10°gt/1,
comparativ cu 1,13+£0,16*10°gr/1 in lotul martor. Aceasta crestere reflecta activarea imunitatii innascute si
intensificarea reactiilor inflamatorii acute. Hiperglicemia determina disfunctii ale neutrofilelor, dar si stimu-
larea productiei lor, ceea ce explicd modificérile observate.

In lotul tratat cu plante medicinale, numarul granulocitelor a scazut la 1,34+0,17*10°gr/l, indicand re-
ducerea activarii inflamatorii si restabilirea echilibrului imunologic. Aceastd normalizare poate fi atribuita
efectelor antioxidante si stabilizatoare asupra membranelor celulare exercitate de compusii fitochimici.

Modificarile observate in diabetul experimental reflectd activarea sistemului imun si instalarea unui sta-
tus inflamator persistent, determinat de stresul oxidativ si de perturbdrile metabolice. Leucocitoza, cresterea
limfocitelor, monocitelor si granulocitelor reprezinta indicatori ai inflamatiei sistemice si ai dereglarii ho-
meostaziei imune. Administrarea extrasului din plante medicinale a determinat normalizarea majoritatii pa-
rametrilor leucocitari, sugerand efecte imunomodulatoare si antiinflamatoare. Aceste rezultate indica faptul
ca fitocompusii bioactivi pot reduce activarea excesiva a sistemului imun si pot contribui la restabilirea
echilibrului imunologic.

Efectele benefice ale plantelor pot fi explicate prin: reducerea stresului oxidativ, inhibarea citokinelor
proinflamatorii, stabilizarea functiei celulelor imune si protectia tesuturilor impotriva leziunilor metabolice.
Rezultatele demonstreaza ca extrasele din Vitis vinifera, Morus alba si Juglans regia exercita efecte biologi-
ce complexe asupra sistemului imun in conditii de diabet experimental. Prin modularea reactiilor inflama-
torii si stabilizarea formulei leucocitare, aceste plante pot contribui la prevenirea complicatiilor inflamatorii
ale diabetului. Mentinerea parametrilor leucocitari in limitele normei indica o reducere a stresului metabo-
lic si o Tmbundtatire a adaptarii organismului la hiperglicemie, ceea ce confirma potentialul fitoterapiei ca
metoda adjuvantd in managementul diabetului zaharat.

Concluzii

Diabetul experimental determina cresterea semnificativa a leucocitelor totale si a formulei leucocitare,
evidentiind activarea proceselor inflamatorii sistemice. Administrarea extrasului din Vitis vinifera, Morus
alba si Juglans regia (frunze si epicarpiu) pe fondul diabetului a dus la reducerea valorilor leucocitare cres-
cute si la mentinerea acestora de limitele fiziologice. Efectul observat sugereaza actiune imunomodulatoare
si antiinflamatoare a compusilor bioactivi vegetali in conditii de hiperglicemie experimentald. Rezultatele
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sustin potentialul fitoterapiei ca interventie adjuvantd in ameliorarea dereglarilor hematologice asociate
diabetului zaharat.
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