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Rezumat.

Insectele reprezinta cel mai numeros grup de animale de pe Pamant, reprezentand 95% dintre artropode si 65% dintre
numirul membrilor regnului animal. In present, utilitatea lor in clinica capata cotatii mari, dat fiind faptul sintetizarii de catre
acestea a unor compusi biochimici cu proprietati vindecatoare, precum efectul antiviral, imunomodulator, hepatoprotector,
antimicrobian, nefroprotector, antiproliferativ. Includerea in tratamentul traditional a produselor sau substantelor bioactive
extrase din insecte pot reduce numarul de medicamente administrate sau durata tratamentului. Imupurinul, substanta bio-
logic activa extrasa din pupele fluturilor Lymantria dispar dispar poseda capacitati promitatoare in tratamentul dereglarilor
sistemului imun, fiind o substanta ce modifica statusul imun in directia opusa dereglarii acestuia (efect imunomodulator).

Cuvinte cheie: medicamente entomologice, imupurin, entomoterapie.

Summary. Entomological medicines: history and perspectives

Insects represent the largest group of animals on Earth, representing 95% of arthropods and 65% of the number
of members of the animal kingdom. Currently, their usefulness in the clinic is highly valued, given the fact that they
synthesize biochemical compounds with healing properties, such as immunomodulatory, hepatoprotective, antimicrobial,
nephroprotective, antiproliferative, antiviral effects. The including in the traditional treatment of products or bioactive
substances extracted from insects can reduce the number of drugs administered or even the treatment period. Imupurin,
a biologically active substance extracted from the pupae of Lymantria dispar dispar butterflies, possesses promising
capabilities in the treatment of immune system disorders, being a substance that changes the immune status in the opposite
direction to its disorder (immunomodulatory effect).

Keywords: entomological drugs, imupurin, entomotherapy.

Pe3rome.JHTOMOIOTHYECKHE JIEKAPCTBEHHBIE MPeNnapaThl: HCTOPHUS U MEPCIEKTHBBI

Hacexomble mpencTaBisitoT co0oil camyro OOJBIIYIO TPYIIy >KMBOTHBIX Ha 3emuie, mpeactasistomas 95%
YJIEHUCTOHOTHX M 65% wuucia mpeacTaBUTENell JKMBOTHOTO IapcTBa. B Hacrosinee BpeMsi MX NPUMEHEHUE B
KJIMHUYECKOH MPaKTUKE IOJy4aeT BBICOKYIO IIEHHOCTb, YUUTBIBAsi TOT (haKT, YTO OHM CHHTE3MPYIOT OMOXUMUYECKUE
COC/IMHEHUSI C JIedeOHBIMU CBOMCTBAMH, TAKMMH KaK IPOTHBOBUPYCHOE, IMMYHOMO/YJIMPYIOIIEe, FeaTopoTeKTOPHOE,
MPOTUBOMHUKPOOHOE, HE(PPOIPOTEKTOPHOE, aHTUIIpon(eparuBHOe JeCcTBHe. BKiloueHHe B TPaJAMIHMOHHOE JIeUueHUE
IMPOAYKTOB HWJIN 6I/IOJ'[OI‘I/I‘IGCKI/I AKTUBHBIX BEHICCTB, HM3BJICYCHHBLIX M3 HACCKOMBLIX, MOXET COKPAaTUTh KOJIUYCCTBO
BBOJIMMBIX JICKAPCTB WJIH MPOJIOJDKUTENLHOCTD JiedeHusl. VIMynypuH, OMOJIOTHYeCKH aKTHBHOE BEIIECTBO, U3BJIEKaeMOe
U3 KyKOJIIOK 0abouek Lymantria dispar dispar, uMerolee MHOTOOOCIIAOIINE BO3MOXHOCTH B JICUCHHUH HAPYIICHUI
HMMyHHOﬁ CUCTEMBI, [TOCKOJIbKY 3TO BEHICCTBO, KOTOPOEC UBMCHSICT HMMyHHBIﬁ CTaTyC B HAIIPaBJICHUH, IIPOTHUBOIIOJIOKHOM
€ro HapyIIeHHIO (MMMYHOMOIYJIUPYIOMINI AP eKT).

KuroueBble cj10Ba: SHTOMOJIOTHYECKHE TIPETapaTbl, UMyITypHH, SHTOMOTEpaIusl.

Introducere.

Fiind numeroase la numar si supravietuind toate
schimbarile climaterice de pand acum, insectele au
evoluat uimitor de mult. Pe parcursul mileniilor, in-
teractionand cu alte organisme ele au sintetizat o va-
rietate enorma de compusi biologici si chimici pentru
a-si asigura convietuirea sau pentru a-i ataca pe altii.
[1, 25, 27].

In natura exista circa un milion de specii de in-
secte, care vietuiesc atdt Tn mediile terestre cat si in

cele acvatice. Insectele reprezintd cel mai numeros
grup de animale de pe Pamant, reprezentand 95%
dintre artropode si 65% dintre numarul membrilor
regnului animal [1, 16].

Inca din cele mai vechi timpuri insectele si produ-
sele lor au fost utilizate pe scard larga in vindecarea
numeroaselor maladii Tn multe parti ale lumii [3, 11,
12, 19, 20].

Pana acum, cateva decenii, insectele si substante-
le sintetizate de catre acestea sau obtinute din diferite
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parti ale corpului lor nu au prezentat interes ca surse
de medicamente moderne, desi de secole s-au utilizat
pe larg produsele lor, ca de exemplul mierea si mata-
sea (larve din bombix mori), aplicarea lor directa pe
rani deschise in timpul razboaielor, timp de cel putin
4-7000 de ani [2, 7, 13, 23, 25, 28, 29, 30].

in perioada contemporand, cand eficacitatea an-
tibioticelor scade si progresiv creste rezistenta lor,
cand apar noi epidemii, cercetarea insectelor nu doar
ca parte a faunei terestre si acvatice dar ca un rezer-
voar de noi compusi chimici si biologici ar duce la
dezvoltarea de noi medicamente si metode de trata-
ment mai inofensive si mai eficiente [6, 9, 21, 31, 32]

Materiale si metode.

Au fost selectate 36 articole din baza de date Pub-
med dupa cuvintele cheie :,,entomotherapy”, ,,imu-
purin”, ,,insects as pro-drugs”, cu analiza ulterioara
a lor pentru reviul literaturii ce reflectd importanta
insectelor si produselor sintetizate de catre acestea in
tratamentul diferitor stari patologice.

Rezultate si discutii.

In medicina experimentald, recent au inceput a
fi studiate insectele, mai exact produsele sintetizate
de catre acestea, precum si parti ale lor (pupe, larve,
aripi, carapace etc.) demonstrand rezultate promita-
toare. De exemplu, larvele de muscd verde si mie-
rea au fost folosite pentru a vindeca ranile cronice si
post-chirurgicale si s-au dovedit a fi comparabile cu
pansamentele conventionale Tn numeroase situatii.
Mierea a fost aplicata si pentru tratarea arsurilor; de
asemenea, combinatd cu ceara de albine se utilizea-

za in tratamentul afectiunilor dermatologice, precum
psoriazisul, dermatita atopica, tinea, pitiriazisul ver-
sicolor si dermatitei de scutec. Laptisorul de matcd a
fost folosit pentru a trata simptomele postmenopau-
zei. Veninul de albine si cel de furnici a redus numa-
rul de articulatii inflamate la pacientii cu poliartrita
reumatoida. Propolisul, un material de etansare pen-
tru stupi, facut de albine, a fost folosit pentru a vin-
deca stomatita aftoasa. Cantaridina, un derivat din
corpurile gandacilor de frasin, a fost aplicata pentru
tratarea verucilor si a moluscum contagiosum. Utili-
zarea compusilor sintetizati de insecte cu tratamente
conventionale poate oferi beneficii suplimentare si
poate reduce numarul de medicamente utilizate de
catre pacient precum si scurtarea duratei curei de tra-
tament [5, 8,10,11,17,18,24,26].

Prin aplicarea tehnicilor moleculare, bioingineriei
si nanotehnologiei, s-au obtinut din insecte (derivate
din miere, venin, matase, cantaridina, extracte intre-
gi de insecte, larve, oud, pupe) compusi bioactivi cu
potential mare ca produse farmaceutice in medicina
modernd, cu urmadtoarele efecte farmacologice: an-
timicrobian puternic impotriva bacteriilor rezistente
la antibiotice, antiviral, anti-HIV, precum si efectul
antitumoral, antiangiogeneza, anticoagulant si proli-
ferativ [14, 15, 25].

Interesul deosebit In ultimele decenii fata de sub-
stantele furnizate de naturd au dus la aparitia unei sti-
inte noi numita entomoterapia. Entomoterapia repre-
zinta utilizarea insectelor 1n diferite stadii de evolutie
(ou, pupa, larva, insectd matura), produsele sintetiza-
te de catre acestea, ca medicament si este o alterna-

Tabelul 1
Rezumatul moleculelor mici izolate din insecte si activitatile lor biologice [22].
Familia Gen Denumirea Molecula Efectul biologic
Hymenoptera (albini, viespi, furnici )

Symphyta Pergidae Mustele argid Macrocarpal grandinol Antimicrobial
Formicidae Tetramorium Furnica rosie Componentele Antimicrobial
Formicidae Solenopsis Furnica de foc Solenopsin A Antiangiogenic
Formicidae Solenopsis Furnica de foc Componentele --
Formicidae Tetraponera Furnica de foc Componenteles Antiproliferativ

. . . . < Poliradopamina A--E Trolind An't11nﬂ.a1mat9r;

Formicidae Polyrhachis Furnica neagra antiproliferativ;
Componentele .

nefroprotectiv

Vespidae Polybia Viespe Polibiozida Neuroactiv

Lepidoptera (fluturi si molii)
Papilionidae Byasa Future taiwanez Papilistatin Antiproliferativ
Bombycidae Bombyx Molie de matase Componentele Analgesic
Lymantria dispar dispar Imunomodulator,
Lymantriidae Lymantria Y yla dispat ¢isp Aminoacizi hepatoprotector,
(Molia tiganeasca) . L
’ antiinflamator, antiviral
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tivad importantd a terapiei moderne in multe parti ale
lumii, inclusiv India, Mexic, Coreea, China, Spania,
Brazilia, Argentina, Ecuador si diverse tari africane
de astazi [5, 10, 12, 17, 24].

in cadrul USMF ,Nicolae Testemitanu”, cate-
dra farmacologie si farmacologie clinicd, Chisinau,
Republica Moldova au fost studiate medicamente
entomologice obtinute din insecte din ordinul Lepid-
optera, familia Lymantriidae, subspecie Lymantria
dispar dispar. In urma studiilor s-a dovedit ca aceste
substante biologic active obtinute din diferite stadii
ale metamorfozei fluturelui produc o gama variata
de efecte. Astfel, preparatul entomologic imupurin,
obtinut din stadiul de pupa al fluturelui gen Lycaena
dispar dispar a fost studiat si pe modele de hepatoto-
xicitate indusa de paracetamol cu elucidarea deregla-
rilor parametrilor si corelatia dintre ei. Se estimeaza
ca modificarile biochimice si histopatologice cauzate
de dozele subtoxice sau toxice ale paracetamolului
coreleaza cu devieri importante ale unor substante bi-
ologic active ce moduleaza statusul imun [33].

Dupa pretratarea cu imupurin, leziunile hepatice
aparute la administrarea hepatotoxicului, nu au fost
preintampinate, insd au diminuat considerabil, com-
parativ cu lotul de control. Efectul hepatoprotector al
preparatului s-a realizat prin mecanism direct si/sau
indirect, inclusiv prin influenta asupra mecanismelor
imunologice [3, 34].

Un alt efect si anume efectul imunomodulator
al imupurinului a fost studiat pe sangele pacientilor
cu efectuarea studiului in vitro a continutului T si
B- limfocitelor, T- limfocitelor teofilinrezistente (T-
helperilor) si teofilinsensibile (T- supresorilor); a ac-
tivitatii functionale a neutrofilelor si indicelor de mo-
dulare. Substanta cercetatd poate manifesta actiune
imunodepresiva, imunostimulatoare sau imunomodu-
latoare in functie de statutul initial si situatia clinica
a pacientului. /n vivo, imupurinul poate contribui la
sporirea rezistentei organismului la invazia virald sau
bacteriana prin activarea leucocitelor in recunoaste-
rea antigenilor viral sau microbieni, precum si a kille-
rilor naturali [4]. Actiunea imunotropa a preparatelor
entomologice poate fi analizatd si prin determinarea
indicelui si numarului fagocitar. Imupurinul a de-
monstrat o actiune imunostimulatoare prin cresterea
indicelui fagocitar si numarului fagocitar pe modele
experimentale tratate cu preparat [32].

Pe modelul de inflamatie subcronica prin implan-
tarea subcutanatd a discurilor de fetru imupurinul a
demonstrat o actiune de reducere a proceselor exsu-
dative si proliferative. In acelas timp a micsorat nive-
lul citokinei proinflamatorii IL-6 si a majorat semni-
ficativ IL-10, citokina antiinflamatoare. Concomitent,
impurinul a provocat o scadere a nivelului dialdehidei

malonice care este un marker al peroxidarii lipidice si
a crescut activitatea enzimei antioxidante superoxid-
dismutaza [5, 6].

Concluzii:

1. Evoluénd pe parcursul mileniilor, insectele si-
au dezvoltat un sistem de protectie extraordinar, ce
le-a permis supravietuirea lor.

2. Posedand efecte farmacologice variate, precum
cel antiviral, antimicrobial, antiproliferativ, artropodele
reprezintd un arsenal imens de substante bio-chimice
ce pot sta la baza unei ere farmaceutice moderne.

3. Entomopreparatul imupurin, dezvoltdnd in
etapa experimentald efect imunomodulator, poate
fi Tnaintat spre utilizarea in patologiile ,,moderne,,
precum imunodeficientele, maladiile autoimune,
tumori, afectiuni hepatice etc.
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