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Actualmente, o atentie sporita se acorda studierii mecanismelor patogenetice ale diabetului zaharat si elaborarii
strategiilor care sa contribuie la ameliorarea dereglarilor metabolice asociate acestei patologii. Un rol important in
acest context 1l au plantele medicinale si preparatele fitoterapeutice, datorita spectrului larg de actiune biologica si
profilului favorabil de sigurantd. Administrarea fitopreparatului SEV-3 in conditii de diabet experimental a contribuit
la ameliorarea metabolismului glucidic si hidric, fapt evidentiat prin reducerea hiperglicemiei, cresterea partiala a ni-
velului insulinei si diminuarea polidipsiei si poliuriei. Rezultatele obtinute au demonstrat lipsa unor efecte perturba-
toare asupra metabolismului la animalele sdnatoase, confirméand tolerabilitatea bund a preparatului. Astfel, fitoprepa-
ratul SEV-3, avand o actiune complexa asupra metabolismului, poate fi considerat un potential adjuvant fitoterapeutic
in corectarea dereglarilor metabolice induse de diabetul zaharat.
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ASPECTS OF WATER METABOLISM IN EXPERIMENTAL DIABETES
ASSOCIATED WITH THE ADMINISTRATION OF THE PHYTOPREPARATION SEV-3

Currently, increased attention is being paid to the investigation of the pathogenetic mechanisms of diabetes melli-
tus and to the development of strategies aimed at ameliorating the metabolic disturbances associated with this patho-
logy. Medicinal plants and phytotherapeutic preparations play an important role in this context due to their broad
spectrum of biological activity and favorable safety profile. Administration of the phytopreparation SEV-3 under con-
ditions of experimental diabetes contributed to the improvement of carbohydrate and water metabolism, as evidenced
by a reduction in hyperglycemia, a partial increase in insulin levels, and a decrease in polydipsia and polyuria. The
obtained results demonstrated the absence of disruptive metabolic effects in healthy animals, confirming the good
tolerability of the preparation. Thus, the phytopreparation SEV-3, exerting a complex metabolic action, may be consi-
dered a potential phytotherapeutic adjuvant in the correction of metabolic disturbances induced by diabetes mellitus.
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Introducere

Dereglarile induse de diabet zaharat nu se limiteaza exclusiv la metabolismul glucidic, ci implicd modifi-
cari profunde ale metabolismului lipidic, proteic si hidric, care conditioneaza aparitia manifestarilor clinice
specifice si a complicatiilor cronice ale bolii [5; 8].

Metabolismul apei reprezintd o componentd esentiald a homeostaziei organismului, fiind strans corelat
cu functia renald, echilibrul electrolitic si procesele metabolice celulare. In diabetul zaharat, hiperglicemia
determind cresterea osmolaritatii plasmatice si aparitia diurezei osmotice, fenomen ce conduce la pierderi
excesive de apa si electroliti [6; 7]. Drept consecinta, se instaleaza poliuria si polidipsia, considerate semne
patognomonice ale acestei afectiuni. Dereglarea metabolismului apei favorizeaza deshidratarea celulara,
afectarea functiei renale si agravarea dezechilibrelor metabolice existente [4].

Modelele experimentale de diabet, in special diabetul indus prin administrarea de alloxan, ofera posibi-
litatea studierii detaliate a mecanismelor patogenetice ale bolii. Alloxanul provoaca distrugerea selectiva a
celulelor B-pancreatice, determindnd instalarea hiperglicemiei si a modificarilor metabolice caracteristice
diabetului zaharat [5]. In aceste conditii, modificarile consumului de apa, ale diurezei si ale balantei hidrice
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reflectd intensitatea dereglarilor metabolice si pot fi utilizate drept indicatori functionali ai severitatii dia-
betului experimental [1].

In ultimele decenii, cercetirile stiintifice au evidentiat interesul crescut pentru utilizarea preparatelor
fitoterapeutice in managementul diabetului zaharat, datorita spectrului larg de actiune biologica si efectelor
adverse reduse [2; 3]. Fitopreparatele contin compusi biologic activi — flavonoide, polifenoli, saponine,
alcaloizi — capabili sa influenteze metabolismul glucidic, functia pancreaticd, procesele oxidative si functia
renald [3]. Actiunea lor complexa permite nu doar reducerea hiperglicemiei, ci si corectarea dereglarilor
metabolice asociate, inclusiv a celor ce tin de metabolismul apei [1; 2].

Fitopreparatul SEV-3 se remarca prin potentialul sdu biologic de a modula procesele metabolice in
conditii de stres metabolic. S-a presupus ca administrarea acestuia poate influenta pozitiv balanta hidri-
ca a organismului diabetic prin ameliorarea hiperglicemiei, reducerea diurezei osmotice si imbundtatirea
functiei renale, ceea ce justifica necesitatea unor investigatii suplimentare.

Studierea particularitatilor metabolismului apei in diabetul experimental sub influenta fitopreparatului
SEV-3 prezintad un interes teoretic si practic deosebit, contribuind la aprofundarea cunostintelor privind
mecanismele de actiune ale preparatelor fitoterapeutice si la fundamentarea utilizarii acestora ca adjuvant
in corectarea dereglarilor metabolice induse de diabetul zaharat.

Scopul cercetdrii a constat In evaluarea particularitatilor metabolismului apei in diabetul experimental
si aprecierea influentei fitopreparatului SEV-3 asupra consumului de apa, diurezei si parametrilor metabo-
lismului glucidic.

Material si metode de cercetare

Studiul experimental a avut loc in cadrul Laboratorului ,,Ecofiziologie Umana si Animala” al Universi-
tatii de Stat din Moldova. Cercetarile experimentale au fost realizate pe un lot de 60 de sobolani, mentinuti
in conditii standard de vivariu, cu acces liber la hran si apa. In scopul colectarii materialului biologic si al
confirmarii instaldrii diabetului zaharat, animalele au fost plasate In conditii experimentale speciale, care
au permis monitorizarea zilnica individuala a consumului de apa si hrana, precum si a volumului de urina
eliminat. Investigatiile s-au desfasurat pe o perioadd de 30 de zile.

Foto 2. Fitopreparatul SEV-3 —
Foto 1. Sobolani de laborator in timpul consumului fito- forma de administrare in cadrul
preparatului SEV-3 experimentului

Ca material biologic nativ pentru cercetare au fost utilizate urina, sangele si plasma sangvind. Modelul
diabetului zaharat s-a obtinut prin administrarea intraperitoneald a alloxanului sub forma de solutie de 5 %
(200 mg/kg). Rezultatele au fost obtinute prin analize de laborator precum: testarea glucozei in sdnge cu
ajutorul glucometrului ,,On Call Plus”; testarea hormonilor - prin metoda imunofermentativa, la analizato-
rul Stat Fax 4700.
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In cadrul cercetarilor noastre ca metoda de extractie am folosit infuzia. Fitopreparatul SEV-3 are in
componentd urmatoarele plante medicinale: flori de liliac (Syringa vulgaris), partea aeriana de coada-calu-
lui (Equisetum arvense), frunze de vita-de-vie (Vitis vinifera).

Studiile experimentale au demonstrat ca principiile biologic active — alcaloizi, flavonoide, glucozide,
glucide, compusi fenolici, fitosteroli, saponine, tanine, resveratrol, triterpenoide, vitamine $i minerale -
manifesta efecte hipoglicemiante si antioxidante, contribuind totodata la ameliorarea microcirculatiei si la
mentinerea integritatii tesuturilor, influentdnd indirect echilibrul hidric in conditii de diabet experimental.

Rezultatele obtinute si discutarea lor

Preparatele fitoterapeutice utilizate in diabetul zaharat pot exercita efecte similare unor mecanisme im-
plicate in terapia medicamentoasa, contribuind la imbunatatirea utilizérii glucozei de cétre tesuturi si la
ameliorarea controlului glicemic. In fitoterapia diabetului zaharat sunt preferate preparatele de origine ve-
getala, caracterizate prin toxicitate redusd, lipsa efectelor cumulative si, in majoritatea cazurilor, printr-un
profil favorabil de siguranta, cu incidentd scazuta a reactiilor adverse.

Deficitul de insulina in diabetul experimental determina intensificarea proceselor catabolice, in special,
cresterea degradarii proteinelor tisulare si mobilizarea aminoacizilor in circulatia sanguind. Ca urmare, se
accentueaza procesele de dezaminare si creste eliminarea compusilor azotati, inclusiv a amoniacului si
azotului total, prin urind. Aceste modificari metabolice sunt direct corelate cu gradul insuficientei insuli-
nice si sunt insotite de activarea sintezei enzimelor-cheie implicate in gluconeogeneza, ceea ce conduce la
cresterea productiei endogene de glucoza [5; 6].

Tabelul. 1. Nivelul glicemiei (mmol/l) si a insulinei (pmol/l) la administrarea fitopreparatului
SEV-3 pe fondalul diabetului experimental

. Lot Martor Alloxan SEV-3 SEV-3 + Alloxan
Indice
Glucoza (mmol/l) 5,50+0,27 16,90+0,84 5,30+0,27 10,50+0,52
Insulina (pmol/l) 4,02+0,39 1,51+0,44 4,16+0,37 3,03+£0,32

Analiza parametrilor metabolismului glucidic a evidentiat diferente semnificative intre grupele experi-
mentale. La animalele din grupul cu diabet indus s-a constatat o crestere marcatd a concentratiei glucozei
in sange (16,90 mmol/l), comparativ cu grupul martor (5,50 mmol/l), ceea ce confirma instalarea hipergli-
cemiei caracteristice diabetului. Aceastd hiperglicemie a fost insotitd de o scddere pronuntatd a nivelului
insulinei plasmatice, care a constituit 1,51 pmol/l, comparativ cu 4,02 pmol/l in grupul martor, reflectind
reducerea functiei celulelor B-pancreatice.

Administrarea fitopreparatului SEV-3 pe fondalul diabetului experimental a determinat o reducere a
nivelului glicemiei (10,50 mmol/l), comparativ cu lotul alloxan (16,90 mmol/l). Concomitent, s-a observat
o crestere a concentratiei insulinei plasmatice pana la 3,03 pmol/l (lotul mixt), ceea ce sugereazd un efect
protector sau stimulativ al SEV-3 asupra functiei endocrine pancreatice. Aceste modificéri indica o amelio-
rare a dereglarilor metabolismului glucidic induse de diabetul experimental.

Modificarile observate in metabolismul apei sunt strans corelate cu dereglarile metabolismului glucidic
si cu nivelul insulinei plasmatice. Astfel, hiperglicemia pronuntata si scaderea semnificativd a concentratiei
insulinei, evidentiate in lotul cu diabet alloxanic, au favorizat aparitia glicozuriei si a diurezei osmotice,
determinand pierderi hidrice excesive [6; 7]. Acest mecanism explica cresterea marcatd a volumului de apa
consumat in acest lot, ca expresie a polidipsiei compensatorii.

Polidipsia reprezintd un mecanism compensator caracterizat prin cresterea ingestiei de apa, avand rolul
de a suplini pierderile hidrice excesive aparute ca urmare a poliuriei [6]. Manifestarea principala a polidi-
psiei este setea intensd si persistenta, care nu poate fi satisfacutd in pofida consumului crescut de lichide.
In evaluarea clinica si experimentala, polidipsia are relevanti fiziopatologica doar atunci cand este asociati
cu poliuria, Intrucat perceptia subiectiva a setei, in absenta unei diureze crescute, nu constituie un criteriu
suficient de diagnostic.
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Tabelul 2. Volumul apei consumate (ml/zi) la administrarea fitopreparatului SEV-3 pe fondalul

diabetului alloxanic

Ziua Lot Martor Alloxan SEV-3 SEV-3 + Alloxan
27zi 16,10 + 3,44 19,20 + 3,08 16,90+2,43 17,90+3,26
12 zi 15,30 £ 3,79 41,78 £ 3,65 14,80+3,06 28,70+2,39
24 zi 16,70 £ 2,93 52,40 £2,94 16,40+2,51 23,90+2,88

Analiza dinamicii consumului zilnic de apa a evidentiat diferente semnificative intre loturile experimen-
tale pe parcursul perioadei de observatie. In lotul cu SEV-3, volumul de api consumat s-a mentinut relativ
constant pe toata durata experimentului, variind nesemnificativ intre 14,80 ml si 16,90 ml, ceea ce reflecta
mentinerea echilibrului hidric fiziologic.

In lotul cu diabet indus prin administrarea de alloxan s-a observat o crestere progresiva si accentuati a
consumului de apa. Daca in ziua a 2-a volumul ingerat a fost de 19,20 ml, in ziua a 12-a acesta a crescut
semnificativ pand la 41,78 ml, iar in ziua a 24-a a atins valoarea de 52,40 ml, aceasta crestere progresiva re-
flectd instalarea si agravarea polidipsiei, caracteristica diabetului experimental, ca rezultat al hiperglicemiei
persistente si al diurezei osmotice.

In lotul mixt (SEV-3 + alloxan), consumul de api a prezentat o crestere moderatd comparativ cu lotul
martor, Insd semnificativ redusa fatd de lotul cu aloxan. Astfel, volumul de apa ingerat a constituit 17,90 ml in
ziua a 2-a 1 23,90 ml in ziua a 24-a. Aceste rezultate sugereaza ca administrarea fitopreparatului SEV-3
atenueaza dezvoltarea polidipsiei in diabetul experimental, contribuind la ameliorarea dezechilibrului
hidric.

Poliuria asociatad polidipsiei este strans corelata cu hiperglicemia si glicozuria, care determina aparitia
diurezei osmotice [6; 7]. In studiul nostru, s-a constatat ci glucoza prezenta in urini a exercitat un efect
osmotic, antrenand cantitati mari de apa si electroliti.

Tabelul 3. Volumul urinei eliminate (ml/24 h) la administrarea fitopreparatului SEV-3 pe fondalul
diabetului alloxanic

. Lot Martor Alloxan SEV-3 SEV-3 + Alloxan
Indicele
Volumul de urina elimi-| 8,87+ 1,36 28,87+ 1,36 7,53 +£2,04 1392+ 1,17
nata (ml/24 h) ziua 24

In consecinta, volumul urinar creste, instalandu-se poliuria. Aceasta este frecvent asociata cu polidipsie
compensatorie, ca mecanism de mentinere a homeostaziei hidrice. In diabetul experimental la sobolanii albi
de laborator, poliuria constituie un indicator important al severitatii dereglarilor metabolice si al afectarii
functiei renale. Evaluarea diurezei permite aprecierea eficientei interventiilor terapeutice, inclusiv a admi-
nistrarii biopreparatelor cu potential hipoglicemic.

La lotul martor, volumul mediu de urind eliminata a fost de 8,87 ml/24 ore (ziua 24-a), dupa inducerea
diabetului, diureza a crescut, atingand valoarea de 28,87 ml/24 ore (ziua 24-a), ceea ce evidentiaza aparitia
poliuriei caracteristice diabetului. Setea accentuata observata la animalele diabetice este secundara deshi-
dratarii organismului, astfel, observatiile pe parcursul experimentului au aratat ca in primele zile diferentele
intre grupa martor si cea diabetica nu sunt semnificative, insa incepand cu a 3-a — a 4-a zi, poliuria devine
mai evidenta.

Inlotul caruiais-a administrat fitopreparatul SEV-3 pe fondalul diabetului experimental, volumul urinei
s-a redus pana la 13,92 ml/24h, comparativ cu lotul diabet experimental - 28,87 ml/24h. Aceste rezultate
sugereazd un efect hipoglicemiant al fotopreparatului cercetat si o potentiald utilizare ca adjuvant in terapia
hiperglicemiilor de natura diabetogend. Hiperglicemia si pierderile de lichide cresc osmolaritatea sangelui,
reduc volumul circulant si pot determina dereglari renale severe.
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Concluzie

Diabetul experimental a determinat dereglari semnificative ale metabolismului glucidic, insotite de modi-
ficari pronuntate ale metabolismului apei, manifestate prin hiperglicemie, insuficienta insulinica, polidipsie si
poliurie osmotica. In conditii de diabet experimental, fitopreparatul SEV-3 a contribuit la reducerea hiperglice-
miei si la o crestere a nivelului insulinei, aceasta sugerand un efect protector asupra functiei endocrine pancre-
atice. Ameliorarea controlului glicemic a fost corelatd cu diminuarea consumului de apa si a diurezei, indicand
o atenuare a dereglarilor metabolismului apei. In ansamblu, rezultatele obtinute sustin potentialul fitoprepara-
tului SEV-3 ca adjuvant fitoterapeutic in corectarea tulburarilor metabolice induse de diabetul experimental.
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