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CAPITOLUL I – De la plante la terapii: Fitocompușii în lupta împotriva 

cancerului și bacteriilor rezistente 

1. Fitocompușii: definiție, clasificare și rol 

 Plantele au fost folosite în scopuri terapeutice încă din cele mai vechi timpuri, când diferite 

extracte erau folosite pentru a trata diferite boli (Rodrigues & Delerue-Matos, 2022). Calea către 

utilizarea plantelor în terapie a fost marcată de numeroase încercări și erori și, treptat, oamenii au 

transformat această practică într-una dintre cele mai vechi științe – fitoterapie (Jamshidi-Kia et al., 

2017). Cunoștințele transmise de-a lungul anilor, susținute astăzi de dovezi științifice, 

demonstrează că plantele sunt o sursă valoroasă de fitochimice cu rol atât preventiv, cât și 

terapeutic, contribuind la reducerea riscurilor majore de boli cronice (Liu, 2004). 

 Fitocompușii sunt clasificați în șase grupe majore, inclusiv compuși fenolici, alcaloizi, 

compuși care conțin azot, compuși organosulfurați, fitosteroli și carotenoizi, compușii fenolici 

fiind cei mai amplu studiați (Liu, 2004, 2013). 

 Compușii fenolici prezintă numeroase roluri terapeutice și au fost intens investigați. Acidul 

cafeic și acidul clorogenic sunt recunoscuți pentru proprietățile lor antioxidante și 

cardioprotectoare, reducând tensiunea arterială (Agunloye et al., 2019). S-a demonstrat că acidul 

galic protejează celulele de oxidare (Dludla et al., 2019). Acidul vanilic exercită efecte 

antitumorale prin inhibarea factorului 1 inductibil de hipoxie (HIF-1), un factor cheie în adaptarea 

celulelor canceroase la medii cu oxigen scăzut (Gong et al., 2019). Dintre flavonoide, naringenina 

și hesperidina au demonstrat efecte cardioprotectoare, antivirale și antitumorale împotriva 

cancerului de sân, prostată, plămân și colon (Motallebi și colab., 2022; Pyrzynska, 2022; 

Stabrauskiene și colab., 2022; Syahputra și colab., 2022). Flavonele și izoflavonele prezintă 

proprietăți antiinflamatorii, antimicrobiene și anticancerigene (Catarino și colab., 2015; Jiang și 

colab., 2016). Quercetina are efecte antioxidante notabile, neutralizând radicalii liberi, cum ar fi 

peroxidul de hidrogen, superoxidul și radicalii hidroxil (Deepika & Maurya, 2022). Mai mult, 

quercetina a demonstrat activitate antitumorală împotriva cancerului de sân (H. Zhang și colab., 

2014), ovarian (Gao și colab., 2012), colorectal (Darband și colab., 2018) și hepatic (Fernández-

Palanca și colab., 2019), precum și activitate antibacteriană semnificativă împotriviva speciilor 

rezistente la antibiotice (Bhattacharya, 2022). 

 Astfel, consumul unei game variate de produse pe bază de plante oferă o gamă largă de 

nutrienți și compuși bioactivi cu proprietăți terapeutice multiple, contribuind la reducerea 

diferitelor boli cronice (Liu, 2004). 
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2.1. Incidența cancerului de sân și colorectal 

 Conform datelor furnizate de GLOBOCAN în 2022, cancerul de sân este al doilea cel mai 

frecvent tip de cancer la nivel global, după cancerul pulmonar, cu aproximativ 2,3 milioane de 

cazuri noi diagnosticate în acel an. Aceasta reprezintă 11,5% din toate cazurile noi de cancer din 

întreaga lume, la ambele sexe. Cancerul de sân este principala cauză a mortalității cauzate de 

cancer în rândul femeilor, reprezentând 15,4% din totalul deceselor cauzate de cancer și provocând 

666.103 decese la nivel global (Global Cancer Observatory, n.d.). 

Cancerul colorectal (CRC) este al treilea cel mai frecvent diagnosticat de cancer la nivel 

mondial, după cancerul de sân și cel pulmonar, și este a treia cauză principală de decese cauzate 

de cancer. CRC reprezintă aproximativ 9,8% din toate cazurile de cancer, cu 1,85 milioane de 

cazuri noi raportate anual. Acest tip de cancer afectează atât bărbații, cât și femeile, cu o incidență 

puțin mai mare la bărbați (Marcellinaro et al., 2023). 

Vârsta medie la diagnosticare este de 68 de ani pentru bărbați și 72 de ani pentru femei. 

Incidența ridicată a CRC în țările dezvoltate este asociată cu factori precum speranța de viață mai 

lungă și îmbătrânirea populației, care contribuie la creșterea poverii cancerului colorectal 

(Goodarzi și colab., 2019). 

2.2. Factori de risc 

Apariția cancerului de sân și a cancerului colorectal (CRC) este influențată de o varietate 

de factori de risc nemodificabili și modificabili, reflectând asemănările dintre cele două afecțiuni. 

Printre factorii comuni nemodificabili se numără vârsta, sexul, predispoziția genetică, 

antecedentele familiale și istoricul medical. Factorii de risc modificabili sunt în mare măsură 

influențați de stilul de viață, dietă, activitate fizică, consumul de alcool și fumat, care sunt factori 

modificabili comuni pentru ambele tipuri de cancer (Haggar & Boushey, 2009; Majeed și colab., 

2014). 

2.3. Strategii actuale de prevenție și tratamente a cancerului colorectal și de sân 

Situat pe locul al treilea în ceea ce privește incidența, CRC a devenit o povară financiară și 

o provocare globală; prin urmare, strategiile de prevenire sunt cruciale pentru reducerea riscului 

CCR și a numărului de cazuri noi (Xi & Xu, 2021). Spre deosebire de alte tipuri de cancer, CCR 

este o boală care poate fi prevenită și se estimează că aproximativ 75% din cazurile de CCR ar 

putea fi evitate prin adoptarea unui stil de viață sănătos (Giovannucci, 2001). 

2.3.1. Prevenția primară 

Anumite studii au evidențiat că defectele genetice sunt responsabile pentru doar 5%-10% 

din toate cazurile de cancer, restul de 90%-95% fiind atribuite factorilor de mediu și stilului de 

viață. Astfel, cea mai bună strategie de combatere a cancerului este prevenirea (Anand et al., 2008). 
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Prevenția primară are ca scop reducerea incidenței bolii prin promovarea unui stil de viață sănătos 

și a abordărilor proactive pentru eliminarea factorilor de risc. Acesta vizează indivizii sănătoși 

înainte de apariția bolii și include o combinație de intervenții axate pe modificări ale stilului de 

viață, dietă, intervenții farmacologice și, în unele cazuri, intervenții chirurgicale. 

2.3.2. Prevenția secundară  

Prevenția secundară se concentrează pe depistarea precoce a cancerului, înainte ca 

simptomele să devină vizibile, pentru a permite intervenția timpurie și pentru a reduce progresia 

bolii. Include metode de screening care ajută la identificarea persoanelor cu risc crescut de cancer, 

având ca scop reducerea mortalității prin detecție precoce (Kisling & Das, 2025).  

2.3.3. Prevenția terțiară 

Prevenția terțiară își propune să reducă impactul bolii după debutul acesteia prin prevenirea 

complicațiilor, recidivelor și metastazelor, îmbunătățind astfel calitatea vieții pacienților (Kisling 

& Das, 2025). În cazul cancerului, prevenirea terțiară poate include o combinație de intervenții 

chirurgicale, radioterapie și chimioterapie pentru a îndepărta tumora din organism și a preveni 

reapariția acesteia (Feinleib, 2001).  

1. Rezistența la antibiotice: impactul fitocompușilor asupra bacteriilor multirezistente 

Gestionarea agenților patogeni care provoacă numeroase boli infecțioase a fost întotdeauna 

o prioritate globală. Mai mult, din cauza contaminării încrucișate și a utilizării excesive a 

antibioticelor, au apărut tulpini microbiene rezistente, făcând această problemă mult mai complexă 

și mai urgentă (Kraemer et al., 2019). 

Rezistența la antimicrobiene (RAM) este o problemă recunoscută la nivel mondial, 

estimată a fi direct responsabilă pentru 1,27 milioane de decese la nivel mondial în 2019 și a 

contribuit la 4,95 milioane de decese. Organizația Mondială a Sănătății (OMS) subliniază 

importanța utilizării prudente a antibioticelor și dezvoltarea urgentă a unor noi clase de antibiotice, 

deoarece în ultimii 40 de ani au fost dezvoltate doar două noi clase de antibiotice (Organizația 

Mondială a Sănătății, 2015). 

Mai mult, în ciuda gamei largi de antibiotice disponibile pe piața farmaceutică globală, 

există o nevoie critică de a identifica noi agenți potențiali antimicrobieni care să utilizeze noi 

mecanisme antibacteriene pentru a preveni rezistența încrucișată și pentru a oferi opțiuni 

terapeutice eficiente împotriva infecțiilor cauzate de bacterii rezistente la antibiotice  (Ivanov et 

al., 2022). 

Astfel, explorarea antimicrobienelor pe bază de plante pentru a aborda criza RAM 

reprezintă o nouă direcție de cercetare, oferind o oportunitate de a descoperi noi soluții terapeutice 

care au potențialul de a oferi alternative sigure și eficiente la antibioticele convenționale, la care 

multe bacterii au dezvoltat rezistență (Ranjbar & Alam, 2023). 
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CAPITOLUL II. Fitocompuși din genul Allium cu proprietăți medicinale 

Plantele din genul Allium au fost cultivate încă din antichitate, fiind apreciate pentru 

proprietățile lor culinare și medicinale. Cei mai cunoscuți reprezentanți ai acestui gen - Allium 

cepa (ceapă), Allium sativum (usturoi), Allium porrum (praz) și Allium ascalonicum (șalotă) - se 

disting prin numeroasele lor proprietăți terapeutice, inclusiv hipoglicemiante, hipolipidemiante, 

antimicrobiene, antiinflamatorii, antitumorale și cu efect inhibitor de agregare a trombocitelor, 

care au fost utilizate și utilizate în medicina tradițională (Rabinowitch & Goldstein, 2020). 

Proprietățile terapeutice ale acestor plante sunt atribuite unor compuși activi care pot fi 

extrași sau uneori izolați în forma lor pură, oferind o bază valoroasă pentru aplicațiile lor 

medicinale (Stănescu și colab., 2002). Prin prelucrarea acestor plante s-au obținut extracte care, în 

funcție de solventul și organele plantelor folosite pentru extracție, diferă calitativ și cantitativ în 

ceea ce privește compoziția chimică și acțiunea terapeutică. Această diversitate contribuie la 

versatilitatea lor atât în medicina tradițională, cât și în cea modernă (Rodrigues & Delerue-Matos, 

2022). 

1. Stadiu actual al cunoașterii compușilor cu proprietăți medicinale din genul Allium  

Speciile din genul Allium au în general o compoziție chimică similară datorită relațiilor lor 

filogenetice, dar pot apărea variații în concentrația și proporția acestor compuși, care pot influența 

activitatea biologică a acestor specii. Cele mai comune fitochimice includ compuși 

organosulfurați, polifenoli, saponine, vitamine, uleiuri volatile și prostaglandine (Beretta et al., 

2017). Acești compuși bioactivi oferă numeroase beneficii pentru sănătate. Pot apărea variații din 

cauza diferențelor genetice, a factorilor de mediu, a stadiilor de dezvoltare a plantelor, a 

interacțiunilor cu factorii abiotici și a tratamentelor post-recoltare (Shahid și colab., 2022; Vuković 

și colab., 2023). 

De exemplu, usturoiul este cunoscut pentru conținutul său ridicat de alicină, un compus cu 

sulf format prin acțiunea enzimei aliinazei asupra aliinei. Gustul și mirosul caracteristic acestor 

plante sunt atribuite în principal tiosulfinaților și aliinei (S-alil cisteină sulfoxid). În plus față de 

alicină, produșii de degradare ai aliinei includ disulfuri de dialil, ajoenă și vinil ditiine (Jabbes și 

colab., 2012). Descompunerea tiosulfinaților produce sulfuri, cum ar fi disulfura de dialil, sulfura 

de alil metil și disulfura de alil metil (Lanzotti și colab., 2014). 

Dincolo de proprietățile lor aromatice, acești compuși organosulfurați oferă o serie de 

beneficii terapeutice, fiind responsabili de efectele antitumorale (Khanum și colab., 2004), 

antidiabetice (Eidi și colab., 2006), antiinflamatoare (Lee și colab., 2012), antimicrobiene (Harris 

și colab., 2003, 2003), 2013; Chen et al., 2013), cardioprotectoare (Higuchi și colab., 2003) și 

imunomodulatoare (Schafer & Kaschula, 2014). În plus, usturoiul este una dintre cele mai bogate 
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surse de compuși polifenolici, ceea ce îl face o sursă alimentară importantă de polifenoli (Martins 

et al., 2016). 

Pe lângă alicină și polifenoli, usturoiul conține, de asemenea, lectine, prostaglandine, 

fructan, pectină, lipide, adenozină, vitaminele B1, B2, B6, C și E, biotină, acid nicotinic, acizi 

grași, glicolipide, fosfolipide, minerale și aminoacizi esențiali (Fenwick & Hanley, 1985). 

Anumite saponine, cum ar fi β-clorogenina, au efecte antifungice, antibacteriene, antitumorale, 

antiinflamatorii și hipocolesterolemice (Lanzotti, 2006; Rekowska & Skupień, 2009). Dintre 

aceste fitochimice medicinale, compușii cu sulf, flavonoidele și compușii fenolici sunt cei mai 

amplu studiați (Lanzotti et al., 2014). 

2. Fitocompuși din genul Allium cu potențial antitumoral în cancerul colorectal 

De când Weisberger și Pensky (1958) au demonstrat in vitro și in vivo că extractul de 

usturoi inhibă creșterea celulelor tumorale, cercetările asupra usturoiului au crescut semnificativ 

(Weisberger & Pensky, 1958). Alături de usturoi, au fost studiate și alte specii de Allium pentru a 

determina efectele lor chemopreventive, în special în ceea ce privește inhibarea creșterii tumorii 

și suprimarea proliferării celulare. Studiile arată că usturoiul și ceapa reduc riscul de sarcoame și 

carcinoame în diferite organe, inclusiv stomac, colon, esofag, prostată, ficat, plămâni, piele și 

creier (Corzo-Martínez et al., 2007). 

Usturoiul (Allium sativum), o plantă bulboasă din familia Liliaceae, este una dintre speciile 

cele mai studiate pe larg din genul Allium, cu o vastă literatură științifică care demonstrează 

efectele sale antitumorale. După cum s-a menționat, usturoiul conține un amestec complex de 

metaboliți, inclusiv compuși fenolici, flavonoizi, carotenoizi, alcaloizi și compuși organosulfurați 

(OSC) (Ansary et al., 2020). Printre acestea, componentele bioactive care par să prevină CRC 

includ compuși organosulfurați precum aliina, alicina, ajoena, sulfura de dialil (DAS), disulfura 

de dialil (DADS), trisulfura de dialil (DATS), S-alilcisteina (SAC) și S-alilmercaptocisteina 

(SAMC) (Mitra, et al. Al-Wabel, 2010). 

Astfel, usturoiul poate fi considerat un model excelent pentru ilustrarea potențialului 

antitumoral al întregului gen Allium, datorită conținutului său ridicat de compuși bioactivi și a 

rolului său important în alimentația umană, făcându-l una dintre plantele cele mai studiate pe larg 

pentru efectele sale benefice, în special în prevenirea cancerului colorectal. 

Deoarece alte specii de Allium conțin compuși activi similari care contribuie la efectele lor 

antitumorale, aceștia nu vor fi detaliați în acest capitol. Prin urmare, acest capitol trece în revistă 

cele mai recente actualizări privind activitatea antitumorală a Allium sativum, ca principal 

reprezentant al genului Allium, atât in vitro, cât și in vivo, alături de constituenții săi fitochimici 

responsabili de astfel de activități biologice, cu accent pe mecanismele celulare și moleculare de 

acțiune. 
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2.1. Mecanisme de acţiune antitumorale in vitro ale fitocompușilor din genul Allium, în 

cancerul colorectal 

Studiind mecanismele fitochimice ale usturoiului și proiectând tratamente eficiente, 

oamenii de știință au folosit linii celulare de cancer colorectal (CRC) bine caracterizate ca modele 

biologice. Pentru a sprijini studiile in vitro, 10 linii de celule CRC, cum ar fi Caco-2, DLD-1, 

HCT-15, HCT116, HT-29, COLO 205, SW480 și SW620, au fost utilizate de-a lungul anilor. 

Numeroase studii in vitro au demonstrat activitățile antiproliferative (citostatice), 

inductoare de apoptoză/necroptoză (citotoxice), anti-migrație, anti-invazie și imunomodulatoare 

ale usturoiului și ale constituenților săi împotriva cancerului colorectal.  

2.2. Mecanisme de acţiune antitumorale  in vivo ale fitocompușilor din genul Allium, în 

cancerul colorectal 

Activitatea in vivo a mai multor compuși bioactivi din Allium sativum a fost investigată 

pentru a determina capacitatea acestora de a inhiba carcinogeneza CRC și/sau progresia tumorii la 

diferite modele animale. Activitatea antitumorală a DAS, DADS și DATS a fost studiată la șoareci 

masculi nuzi BALB/c în vârstă de treizeci și șase de săptămâni injectați anterior cu celule COLO 

205. Doi dintre acești compuși, DADS și DATS, dar nu DAS, au suprimat semnificativ 

xenogrefele tumorale (atât greutatea, cât și dimensiunea) în acest model animal, DATS fiind cel 

mai citotoxic dintre toți compușii testați. (Lai et al., 2012). De asemenea, s-a constatat că DATS 

este eficient la șoarecii cărora li s-a injectat celule CT-26, unde s-a observat o reducere atât a 

volumului, cât și a greutății tumorii. (Wu et al., 2011). Totuși, atât DATS, cât și DADS au 

demonstrat capacitatea de a induce expresia mai multor gene implicate în rezistența multiplă la 

medicamente, inclusiv MDR1, MRP1, MRP4 și MRP6 — un aspect care trebuie luat în 

considerare în studiile viitoare (Lai et al., 2012).  

2. Fitocompuși din genul Allium cu proprietăți antitumorale în cancerul de sân 

3.1. Mecanisme de acţiune antitumorale in vitro ale fitocompușilor din genul Allium în 

cancerul de sân 

Deși studiile epidemiologice nu au arătat o corelație semnificativă între consumul de 

usturoi și un risc redus de cancer de sân, studiile in vivo și in vitro au demonstrat că diverși compuși 

de usturoi și extracte de usturoi întreg reduc semnificativ riscul de cancer mamar (Tsubura și 

colab., 2011). Aceste studii sugerează că usturoiul și compușii săi pot interfera prin mecanisme 

moleculare multiple, inclusiv inhibarea căilor de semnalizare intracelulară care contribuie la 

dezvoltarea, supraviețuirea și proliferarea celulelor tumorale, promovarea morții celulare și 

reducerea metastazelor. Aceste efecte sunt asociate cu modificări ale expresiei proteinelor cheie 

implicate în reglarea ciclului celular și procesele de migrare și invazie celulară (Pandey și colab., 
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2023). Mecanismele lor de acțiune includ inducerea apoptozei prin căi de semnalizare specifice, 

inhibarea proliferării celulare și blocarea proceselor de metastază prin modularea proteinelor cheie 

precum Bcl-2, Bax și E-caderina. 

3.2.  Mecanisme de acţiune antitumorale in vivo ale fitocompușilor din genul Allium în 

cancerul de sân 

 Numeroși cercetători au investigat, de asemenea, activitatea in vivo a extractelor de usturoi 

și a compușilor acestora la șoareci albinos elvețieni, șoareci BALB/c, șobolani Sprague-Dawley și 

șoareci cu imunodeficiență combinată severă (SCID). Extractele de usturoi și compușii lor prezintă 

activitate chimiopreventivă, antitumorală și anti-metastatică. Mecanismele lor de acțiune includ 

stimularea apoptozei prin reglarea expresiei proteinei Bax și Bcl-2, blocarea căilor de semnalizare 

implicate în metastaze și reglarea în jos a metaloproteinazelor MMP-2 și MMP-9, precum și factori 

cheie de angiogeneză, cum ar fi VEGF-A și HIF-1α. Mai mult, inhibarea ALDH1 sugerează că 

acești compuși pot contribui la epuizarea celulelor stem canceroase, care sunt responsabile de 

recidivă și metastază (Oravetz et al., 2023). 

3. Fitocompuși din genul Allium cu proprietăți antibacteriene 

Numeroase studii asupra efectelor antibacteriene ale extractelor de usturoi crud au 

investigat activitatea acestora atât împotriva speciilor bacteriene comensale, cât și a celor patogene 

(inclusiv Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella typhi, Listeria monocytogenes, 

Escherichia coli, Listeria monocytogenes, Vibrio parahaemolyticus, Mycobacterium spp., MRSA 

(Staphylococcus aureus rezistent la meticilină), Bacillus subtilis, Streptococcus mutans, 

Clostridium difficile, Clostridium perfringens, Bacteroides spp. și Lactobacillus casei (Daka, 

2011; 1998; Roshan et al., 2017; Viswanathan et al., 2014); 

Efectul sinergic dintre extractele de usturoi și antibiotice a fost demonstrat în mai multe 

studii, în care combinația de extract de usturoi proaspăt cu gentamicina a îmbunătățit eficacitatea 

antimicrobiană împotriva tulpinilor rezistente precum MRSA și Klebsiella pneumoniae (Magryś 

et al., 2021). 

5. Specia Allium ursinum: caracteristici generale și activități biologice  

5.1. Caracteristicile generale ale plantei 

Leurda este o plantă monocotiledonată care aparține familiei Liliaceae. Leurda este o 

plantă spontană, răspândită în pădurile din Europa și Asia de Nord (Schmitt et al., 2005). O 

întâlnim la altitudini de maximum 1900m și nu mai departe de 64° latitudine nordică, extinzându-

se din regiunea mediteraneană până în Scandinavia, preferând zonele umede și umbroase, dar se 

poate adapta la o varietate de condiții climatice și de sol (Oborny et al., 2011). Aceasta crește 

primăvara, de obicei între lunile martie și iunie, înainte de a înfrunzi complet arborii foioși din 

pădurile de fag și stejar, unde aceasta este frecvent întâlnită (Jandl et al., 1997). 
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În ceea ce privește caracteristicile morfologice, leurda este o plantă geofită vernală, perenă, 

înaltă până la 50 cm și care se înmulțește prin semințe (Sobolewska et al., 2015). Rădăcinile 

contractile încep să se dezvolte aproximativ de la vârsta de trei ani și au rolul de a trage bulbul 

adânc în sol pentru a-l fixa și pentru a facilita accesul la nutrienți. Bulbul său este îngust, alungit, 

având o lungime de aproximativ 1,5–6 cm, înconjurat de straturi de tunici transparente (Clapham 

et al., 1990). Frunzele au formă eliptică și culoare verde strălucitor pe partea superioară și mate pe 

partea inferioară. Limbul este întreg, de formă eliptică-lanceolată, cu dimensiuni de până la 25 cm 

lungime și 7 cm lățime, iar pețiolul are o lungime de până la 20 cm (Clapham et al., 1990). 

Inflorescențele umbeliforme sunt compuse din 3-30 flori albe, stelate, înconjurate de 2-3 bractee. 

Florile sunt alcătuite din 6 tepale de 16–20 mm, ovarul este superior, trilocular, stilul se termină 

cu un stigmat simplu, iar staminele sunt mai scurte decât periantul (Błażewicz-Woźniak & 

Michowska, 2011). Înflorirea leurdei începe, de regulă, în luna aprilie și se încheie în prima 

jumătate a lunii mai. 

5. 2. Activitățile biologice ale speciei Allium ursinum  

 Datele din literatură au arătat că Allium ursinum prezintă activități antiinflamatorii, 

antioxidante, antitumorale, antimicrobiene și cardioprotectoare. 

Numeroase studii care analizează extracte din diferite părți ale A. ursinum au demonstrat 

că toate prezintă activitate antioxidantă (Putnoky și colab., 2013; Štajner și colab., 2006). În plus, 

Pavlović și colab. (2017) au raportat că extractele de A. ursinum au o capacitate antioxidantă 

superioară în comparație cu alte specii sălbatice de Allium (Pavlović et al., 2017). Această 

superioritate a fost confirmată și într-un studiu comparativ care a analizat extracte din usturoi, 

arpagic, ceapă roșie, ceapă galbenă și ceapă albă, situând leurda pe locul doi, după usturoi în ceea 

ce privește activitatea antioxidantă. 

Potențialul său ca agent antibacterian natural este susținut de un număr mare de studii care 

evidențiază eficacitatea extractelor de A. ursinum împotriva numeroaselor tulpini bacteriene, atât 

Gram-pozitive, cât și Gram-negative (Ivanova et al., 2009; Lupoae et al., 2013; Rank, Putnovic et 

al.; 2021; Tomšik et al., 2019). 

Datele disponibile din literatura de specialitate cu privire la efectele antitumorale ale 

extractelor de A. ursinum sunt foarte limitate. Un studiu a raportat citotoxicitatea scăzută până la 

moderată a extractelor metanolice din frunzele de A. ursinum împotriva melanomului murin B16 

și a liniilor celulare de sarcom XC (Sobolewska și colab., 2006). În plus, s-au demonstrat efecte 

citotoxice împotriva liniilor celulare HeLa (adenocarcinom de col uterin uman) și LS174 

(adenocarcinom de colon uman) (Stanisavljević și colab., 2020), precum și împotriva AGS și 

MKN74 (celule canceroase gastrice) (Singleton și colab.,1999). 
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Extractele de Allium ursinum au fost caracterizate printr-o activitate cardioprotectoare 

puternică demonstrată prin inhibarea agregării plachetare. Extractul etanolic a prezentat activitate 

inhibitoare împotriva agregării induse de adenozin difosfat (ADP), cu un mecanism de acțiune 

similar cu cel al clopidogrelului, o clasă de medicamente antiplachetare (Hiyasat și colab., 2009). 
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Scopul și obiectivele studiului 

 

Scopul studiului 

Optimizarea extracției fitochimicalelor din Allium ursinum pentru conservarea proprietăților lor 

biologice 

Obiectivele studiului 

Objective 1.  Prepararea extractelor de plante din frunzele de Allium ursinum folosind macerarea 

convențională (CM) și extracția asistată cu ultrasunete (UAE) pentru analiză comparativă. 

Objective 2 Caracterizarea biochimică a extractelor vegetale metanolice obținute din frunze de A. 

ursinum prin tehnica asistată de ultrasunete (UAE) și macerare convențională (CM), din prisma 

conținutului de polifenoli și sulfoxizi prin metode spectrofotometrice, LC/ESI+-MS. 

Obiectiv 3. Determinarea activității biologice a extractelor din A. ursinum din perspectiva 

activității antioxidante prin metodele CUPRAC și de captare a peroxidului de hidrogen, a activității 

antibacteriene prin metoda difuzimetrică în agar pe cinci tulpini patogene și a activității anti-

tumorale pe liniile celulare de cancer mamar T47D, MDA-MB-231 și pe liniile celulare de cancer 

colorectal DLD-1 și HT29, prin metoda MTT. 

Obiectiv 4. Analiza comparativă a eficienței extracției asistate cu ultrasunete (UAE) față de 

macerarea convențională (CM) având ca scop evaluarea îmbunătățirii proprietăților bioactive ale 

extractelor obținute.  
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CAPITOLUL III. Materiale și metode 

1. Material vegetal și pregătirea extractelor vegetale  

Materialul vegetal a constat din frunze de Allium ursinum. Acestea au fost colectate în 

aprilie 2019 din flora sălbatică a Pădurii Cărbunari, Comuna Dumbrăvița, județul Maramureș, 

România (47°34'28.4"N 23°40'13.9"E). 

După colectare, frunzele au fost imediat pregătite pentru procesul de uscare, fiind lăsate să 

se usuce la aer în mod natural într-un mediu controlat la temperatura camerei, ferite de expunerea 

directă la lumină, pentru o perioadă de patru săptămâni. 

Frunzele de Allium ursinum au fost extrase folosind metanol 70% (12,5 ml/g) prin macerare 

convențională (CM) și extracție asistată cu ultrasunete (UAE). 

Pentru a îndepărta solventul, metanolul a fost evaporat la 40°C sub presiune redusă folosind 

un evaporator rotativ. Reziduurile uscate ale ambelor extracte au fost cântărite și ulterior utilizate 

pentru prepararea soluțiilor stoc la o concentrație de 100 mg/mL. Metanolul 70% a fost ales ca 

solvent pentru analiza biochimică, în timp ce dimetilsulfoxidul (DMSO) a fost utilizat pentru 

experimentele de citotoxicitate, extractele din ambii solvenți fiind utilizate pentru screening-ul 

activității antibacteriene. Înainte de a efectua procedurile analitice, extractele au fost filtrate în 

continuare printr-un filtru cu o dimensiune a porilor de 0,22 µm.. 

2. Analiza chimică calitativă și cantitativă a extractelor de leurdă 

Pentru a sublinia spectrul de compuși din cele două extracte și pentru a cuantifica principiile 

bioactive, au fost utilizate metode analitice avansate, precum cromatografia lichidă de înaltă 

performanță (HPLC) și analiza spectrofotometrică. 

2.1. Determinarea cantității totale de polifenoli și flavonoide prin metode 

spectrofotometrice 

Determinarea conținutului total de polifenoli caracteristic fiecărui extract a fost efectuată prin 

metoda colorimetrică Folin-Ciocâlteu (Singleton și colab., 1999) cu adaptări. 

Conținutul total de flavonoide (TFC) al fiecărui extract a fost determinat folosind o metodă 

spectrofotometrică bazată pe formarea unui complex flavonoid-aluminiu, urmând metodologia 

descrisă de Zhishen și colaboratori (Zhishen și colab., 1999). 

2.2. Identificarea și cuantificarea compușilor fenolici și a sulfoxizilor prin LC/ESI+-MS 

În acest studiu, compușii fenolici și sulfoxizii au fost identificați și cuantificați folosind 

cromatografie lichidă (LC) combinată cu spectrometrie de masă (MS), folosind ionizare prin 

electrospray în mod pozitiv (ESI⁺) (LC/ESI⁺-MS). Această metodă a permis separarea eficientă a 

compușilor, urmată de analiza lor detaliată bazată pe spectre de masă. 
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Pentru a identifica compușii și a atribui vârfurile corespunzătoare pe cromatograme, timpul 

de retenție (Rt), spectrul de absorbție UV-VIS și spectrul de masă al fiecărui fitoconstituent au fost 

comparate cu vârfurile standardelor comerciale în aceleași condiții cromatografice. Standardele au 

inclus acid clorogenic, acid cafeic, quercetin-rutinozid, quercetin-glucozid, acid elagic și 

miricetină. 

Pentru cuantificarea compușilor fenolici, curbele standard de calibrare au fost mai întâi 

determinate pentru acidul galic și rutin. Mai exact, conținutul de aliină a fost determinat folosind 

o curbă de calibrare bazată pe acid galic (R² = 0,9978), într-un interval de concentrație de 10-100 

µg/mL, în timp ce conținutul de flavonol a fost evaluat folosind o curbă de calibrare bazată pe 

rutina (R² = 0,9981) cu același interval de concentrație. 

3. Determinarea activității biologice a extractelor 

3.1. Determinarea activității antioxidante a extractelor 

Activitatea antioxidantă a extractelor a fost determinată folosind două metode: testul 

capacității antioxidante reducătoare cuprice (CUPRAC) și metoda de captare a peroxidului de 

hidrogen (HPS). 

Rezultatele au fost exprimate ca echivalenți Trolox în micromoli pe litru de probă (TE 

µmol/L), pe baza unei curbe standard determinate anterior folosind diferite concentrații de Trolo 

(Fig. 1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 1 Curbele de calibrare pentru standardele Trolox în metoda CUPRAC (A.) și în metoda 

captare a peroxidului de hidrogen (HPS) (B.) utilizate la determinarea activității antioxidante a 

celor două extracte vegetale de A. ursinum. 
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3.2. Evaluarea in vitro a activității antimicrobiene a extractelor metanolice de A. ursinum 

Activitatea antimicrobiană a extractelor metanolice de Allium ursinum a fost evaluată prin 

metoda difuziei, o tehnică larg recunoscută pentru determinarea susceptibilității sau rezistenței 

bacteriene la diferite substanțe antimicrobiene (Bălan, 2022). 

Pentru testarea antibacteriană a extractelor de usturoi sălbatic s-au folosit cinci tulpini 

bacteriene de referință: Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis ATCC 29212, 

Streptococcus mutans ATCC 25175, Porphyromonas gingivalis ATCC 33277, and Escherichia 

coli ATCC 25922.  

Rezultatele au fost înregistrate prin măsurarea diametrului zonelor de inhibiție folosind o 

riglă, diametrele mai mari indicând o sensibilitate bacteriană mai mare la extractul testat (Carpa et 

al., 2014).  

3.3. Evaluarea in vitro a activității antitumorale a extractelor metanolice de A. ursinum 

3.3.1. Linii celulare și condiții de cultură 

Activitatea antitumorală a extractelor de Allium ursinum a fost testată pe două linii celulare 

de cancer de sân (T47D și MDA-MB-231) și două linii celulare de carcinom colorectal (DLD-1 și 

HT29). 

Toate liniile celulare utilizate în acest studiu au fost achiziționate de la Colecția Europeană 

de Culturi de Celule Autentificate (ECACC) și cultivate în mediu RPMI-1640. 

Celulele au fost menținute într-un incubator la 37°C într-o atmosferă umidificată (90% 

umiditate) cu 5% CO2.  

3.3.2. Determinarea activității antitumorale a extractelor prin testul MTT 

Prezența celulelor viabile în culturile incubate cu extracte a fost evaluată folosind testul 

MTT. 

În esență, celulele au fost însămânțate în plăci cu 96 de godeuri la o densitate inițială de 2 × 

10⁴ celule/godeu, cu 200 uL de mediu de cultură per godeu. După 24 de ore, mediul de cultură din 

fiecare godeu a fost înlocuit cu 180 µL de mediu proaspăt, la care s-au adăugat extractele de plante 

în nouă concentrații crescânde progresiv: 50, 100, 150, 200, 250, 350, 500, 750 și 1000 µg/mL, cu 

șase replici testate în concentrații tehnice fiecare. Tratamentul, administrat într-un volum de 20 uL 

per godeu, a constat dintr-un amestec de soluție de extract stoc (concentrație de 100 mg/mL) și 

soluție salină fiziologică sterilă. 

După o perioadă de incubare de 48 de ore la 37°C, într-o atmosferă de 5% CO2, supernatantul 

a fost îndepărtat și s-au adăugat 100 uL de soluție MTT în fiecare godeu. După o oră de incubare, 

soluția MTT a fost îndepărtată și s-au adăugat 150 uL de DMSO 100% (Carl Roth GmbH) în 



16 

 

fiecare godeu pentru a solubiliza formazanul format. Absorbanța a fost măsurată spectrofotometric 

la o lungime de undă de 570 nm. 

Pentru a exclude posibilitatea ca solventul utilizat în extractele finale, DMSO, să influențeze 

viabilitatea celulară, au fost efectuate experimente separate. DMSO (≤1%) nu a arătat nicio 

citotoxicitate pe liniile celulare de cancer de sân (T47D, MDA-MB-231) și colorectal (DLD-1, 

HT29). 
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CAPITOLUL IV – Rezultate 

1. Randamentele extracției prin tehnicile UAE și CM  

 Extractele din frunzele de A. ursinum au fost obținute folosind metanol 70%, pornind de la 4 

g de material vegetal uscat, folosind două tehnici alternative de extracție: macerarea convențională 

(CM) și extracția asistată cu ultrasunete urmată de macerare (UAE+CM). 

Sa observat că randamentul de extracție pentru metoda convențională de macerare (CM) a fost 

de 41,325%. Pe de altă parte, metoda combinată UAE+CM a prezentat o eficiență mai mare, 

obținând o rată de extracție de 45,825% (Tabelul 1). 

Tabel 1.  Randamentul de extracție pentru cele două extracte vegetale obținute prin macerare 

clasică (CM) și prin tehnica ultrasonicării urmată de macerație (UAE+CM), pornind de la 4 g de 

material vegetal uscat. 

Extract Material vegetal uscat 

[DW (g)] 

Pudră extrasă  

[DW (g)] 

Randament 

(%) 

CM 4 g 1.653 g 41.325 % 

UAE+CM 4 g 1.833 g 45.825 % 

 

2. Analiza chimică calitativă și cantitativă a extractelor de Allium ursinum  

Profilul fitochimic al celor două extracte de A. ursinum a fost evaluat folosind metode 

spectrofotometrice pentru a identifica constituenții majori cu potențiale proprietăți antibacteriene 

și antitumorale. Astfel, polifenolii și compușii care conțin sulf au fost evaluați în ambele extracte 

Conținutul total de polifenoli și flavonoizi ale extractelor a fost determinat prin tehnici 

spectrofotometrice, în timp ce identificarea compușilor fenolici a fost realizată prin cromatografie 

lichidă de înaltă performanță cu detectie cu fotodiode (HPLC-PDA). Cuantificarea acestor 

compuși a fost efectuată prin spectrometrie de masă cu ionizare electrospray (ESI-MS). 

2.1 Determinarea conținutului total de polifenoli și flavonoide prin metode 

spectrofotometrice 

Rezultatele au arătat că extractul obținut prin macerare convențională (CM) a fost caracterizat 

printr-un conținut total de polifenoli (TPC) de 47,63 mg GAE (echivalent acid galic)/100 mL, 

indicând prezența unor cantități semnificative de compuși fenolici. 

În comparație, extractul obținut prin macerare asistată cu ultrasunete (UAE+CM) a prezentat 

un conținut de polifenoli de 48,14 mg GAE/100 mL, reprezentând o ușoară creștere de 3,23% față 

de extractul CM. Astfel, ambele extracte au prezentat valori similare, această diferență relativ mică 
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sugerând că ambele metode de extracție sunt eficiente în obținerea unui conținut semnificativ de 

polifenoli din frunzele de Allium ursinum. 

În ceea ce privește conținutul total de flavonoide, analiza a relevat că cele două extracte de A. 

ursinum obținute prin macerare convențională (MC) și macerare asistată cu ultrasunete 

(UAE+CM) prezintă valori similare. Extractul obținut prin macerare convențională are un conținut 

de 4,68 mg QE (echivalenți de quercetină)/mL, în timp ce cel obținut prin UAE+CM este cu 1,92% 

mai mare, cu o valoare de 4,59 mg QE/mL (Fig. 2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 2. Cantitatea totală de polifenoli și flavonoide în extractele obținute din  frunzele de A. 

ursinum, conform metodelor spectrofotometrice. Rezultatele sunt exprimate în µg echivalenți 

acid galic (GAE) /mL extract, respectic µg echivalenți quercetină /mL extract. 

2.2. Identificarea și cuantificarea compușilor fenolici și a sulfoxizilor prin LC/ESI-MS 

 Analiza cromatografică a relevat prezența a șapte vârfuri majore în spectrele obținute, dintre 

care șase au fost atribuite flavonoidelor, iar un vârf corespunde sulfoxidului aliinei (vârful 1), un 

compus bioactiv specific genului Allium (Tabelul 2). 

Acest studiu a constatat că ambele extracte, obținute prin macerare convențională (CM) și 

macerare asistată cu ultrasunete (UAE+CM), conțin cantități notabile de aliină, care a fost 

compusul major identificat în categoria sulfoxidului. În plus, concentrația de aliină a fost puțin 

mai mare în extractele obținute prin metoda UAE+CM comparativ cu metoda tradițională. 

Cei șase flavonoli prezenți în extracte au fost identificați ca kaempferol-glucosil-glucosil-

ramnozidă (vârful 2), kaempferol-diglucozidă (vârful 3), kaempferol-galactosil-ramnozida (vârful 

4), kaempferol-rutinozida (vârful 5), quercetin-rutinozida) și (punctul 7-glucozid). În special, 

derivatul de quercetină, rutina, a fost găsit în cantități semnificative în ambele extracte analizate. 

Cantitatea totală de compuși fenolici determinată în extractul obținut prin macerare 

convențională (CM) a fost de 12,539 mg/mL. Kaempferol-glucosil-glucosil-ramnozida a fost 

componenta majoră, reprezentând 29,49% din totalul compușilor identificați, urmat de 

kaempferol-rutinozida, care a reprezentat 17,75%. În plus, compusul sulfoxid aliina a fost 
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identificat ca un constituent semnificativ, cuprinzând 26,05% din totalul compușilor prezenți în 

extractul CM. 

Pentru extractul UAE, rezultatele au arătat o compoziție similară atât în ceea ce privește 

diversitatea, cât și proporția de compuși individuali. Cu toate acestea, utilizarea UAE ca pas 

suplimentar în procesul de extracție a dus la o creștere generală de aproximativ 20% a 

concentrațiilor ambelor categorii principale, flavonoli și aliina. Această creștere a fost observată 

în mod constant în toate categoriile de compuși analizate. 

Tabel 2. Identificarea si cuantificarea compusilor fenolici din extractele metanolice obținute din 

frunzele de Allium ursinum. Rt – timpul de retenție; UV λmax – lungimea de undă cu absorbanță 

maximă; [M+H]+- ioni moleculari protonați. Cantitate exprimată în mg/ml. 

 

Nr. 

vârf 

Rt  

(min) 

UV 

λmax 

(nm) 

[M+H]+ 

(m/z) 

Compuși 

fenolici 

 

Subclasă Leurdă 

CM 

Leurdă 

UAE 

1 2.91 230 178 Aliina Sulfoxid 4.641 5.575 

2 11.38 260, 

350 

757, 611, 

449, 287 

Kaempferol-

glucozil- 

glucozil-

ramnozid 

Flavonol 

5.068 5.967 

3 12.65 260, 

351 

611, 449, 287 Kaempferol-

diglucozid 

Flavonol 

1.759 2.259 

4 14.65 261, 

350 

595, 287 Kaempferol-

galactzil-

raamnozid 

Flavonol 

0.925 1.120 

5 15.56 261, 

350 

595, 287 Kaempferol-

rutinozid 

Flavonol 

3.050 3.450 

6 16.05 250, 

350 

611, 303 Quercetin-

rutinozid 

Flavonol 

1.248 1.572 

7 17.15 260, 

351 

449, 287 Kaempferol-

glucozid 

Flavonol 

0.489 0.620 

 

 

   Total 

compuși 

 

17.181 20.563 
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3. Activitatea antioxidantă a extractelor 

Folosind metoda CUPRAC, extractul UAE a arătat o activitate antioxidantă de 87,07 µM 

Trolox/mL. Totuși, diferența față de extractul obținut prin macerare convențională (CM), care a 

avut o valoare de 85,68 µM Trolox/mL, nu a fost considerată semnificativă (Fig. 3). 

Pe de altă parte, utilizarea metodei HPS pentru a determina capacitatea de captare a peroxidului 

de hidrogen a relevat diferențe mai pronunțate între cele două tipuri de extracte. Extractul UAE a 

prezentat o capacitate antioxidantă de 37,71 µM Trolox/mL, semnificativ mai mare decât cea de 

22,82 µM Trolox/mL înregistrată pentru extractul obținut prin CM (Fig. 3).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3. Activitatea antioxidantă a extractelor obținute din frunzele de A. ursinum, conform: A. 

metodei CUPRAC B. metodei HPS. 

Conform informațiilor disponibile, aceasta este prima dată când capacitatea antioxidantă a 

extractelor metanolice de A. ursinum a fost măsurată folosind metoda de captare a peroxidului de 

hidrogen. 

4. Activitatea antibacteriană a extractelor vegetale  

Activitatea antimicrobiană a extractelor de A. ursinum a fost evaluată în raport cu cinci tulpini 

bacteriene deosebit de relevante din punct de vedere clinic: Staphylococcus aureus, Enterococcus 

faecalis, Streptococcus mutans, Porphyromonas gingivalis și Escherichia coli. Evaluarea a fost 

realizată utilizând metoda difuziei pe discuri. 

Rezultatele au arătat că ambele tipuri de extracte de A. ursinum au demonstrat activitate 

antibacteriană semnificativă împotriva tuturor tulpinilor bacteriene testate, în comparație cu 

solvenții vehicul, care nu au arătat niciun efect antimicrobian. Valorile detaliate ale zonelor de 

inhibiție pentru fiecare extract și combinație de microorganisme sunt rezumate în Tabelul 3. 

Table 3. Activitatea antimicrobiană a extractelor din frunze de Allium ursinum obținute prin 

macerare convențională (CM) și extracție asistată de ultrasunete (UAE) asupra microorganismelor 

patogene Gram+ și Gram− 
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Activitate 

antibacterială  

Extracte Controale 

MET CM 

(1) 

DMSO 

CM (2) 

MET UAE 

(3) 

DMSO 

UAE (4) 

MET 

(M) 

DMSO 

(D) 

Gentamicină 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

DIZ 

(mm) 
PI 

Gram-pozitive 

Staphylococcus 

aureus 
10.0 + ±  10.0 + ±  11.9 + ±  12.0 + ±  0 − −  0 − −  20 ++ 

Enterococcus faecalis 8.5 + −  11.0 + ±  8.5 + −  12.1 + ±  0 − −  0 − −  17.8 ++ 

Streptococcus mutans 11.9 + ±  12.0 + ±  11.5 + ±  12.5 + ±  0 − −  0 − −  18.2 ++ 

Gram-negative 

Porphyromonas 

gingivalis 
12.9 + ±  12.0 + ±  15.1 ++ 10.5 + ±  0 − −  0 − −  14.5 + ± 

Escherichia coli 8.0 + −  17.1 ++ 8.5 + −  15.0 ++ 0 − −  0 − −  18.5 ++ 

 

MET—metanol 70% (solvent); DMSO—dimetil sulfoxid 100% (solvent); DIZ—diametru de inhibiție; PI—potențial de 

inhibiție. 

Un aspect deosebit de important al studiului nostru este faptul că, potrivit cunoștințelor de care 

dispunem, aceasta reprezintă prima evaluare a activității antibacteriene a extractelor de A. ursinum 

împotriva tulpinilor S. mutans și P. gingivalis, organisme bacteriene adesea implicate în infecțiile 

orale și gingivale. 

În concluzie, rezultatele obținute în cadrul acestui studiu subliniază faptul că activitatea 

antimicrobiană a extractelor de leurdă a fost cea mai puternică împotriva bacteriilor Gram-

negative, în special Escherichia coli și Porphyromonas gingivalis, pentru care s-au obținut zone 

de inhibiție semnificative (17,1 mm, respectiv 15,1 mm). Aceste valori indică o eficiență 

comparabilă cu cea a gentamicinei, un agent de referință în testele de control pozitiv. Importanța 

solventului și a metodei de extracție s-a dovedit a fi esențială în obținerea activității antimicrobiene 

optime. Astfel, utilizarea DMSO ca solvent sau aplicarea metodei UAE, care a demonstrat o 

capacitate mai mare de extragere a compușilor bioactivi din plantă, a condus la o creștere 

semnificativă a eficienței antimicrobiene, în special împotriva E. coli. De asemenea, observațiile 

au fost similare și pentru tulpinile bacteriene Gram-pozitive, unde atât DMSO, cât și metoda UAE 

au fost factori determinanți în îmbunătățirea activității antimicrobiene a extractelor. Prin urmare, 
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extractul obținut prin UAE utilizând DMSO a prezentat cea mai puternică activitate antimicrobiană 

pentru toate tulpinile bacteriene testate, evidențiind potențialul acestei combinații în dezvoltarea 

unor tratamente antimicrobiene eficiente pe baza plantelor medicinale (Fig. 4).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig 4. Activitatea antimicrobiană a extractelor din frunze de Allium ursinum obținute prin macerare 

convențională (CM) și extracție asistată de ultrasunete (UAE) asupra microorganismelor patogene 

Gram+ și Gram−  (A). Compararea extractelor UAE în solvenți metanol 70% și DMSO, în funcție 

de diametrul zonei de inhibiție (DIZ), pentru toate tulpinile bacteriene.  (B) Compararea extractului 

UAE cu extractul CM în solvent DMSO, în funcție de diametrul zonei de inhibiție (DIZ), pentru 

toate tulpinile bacteriene (0.05 > p* ≥ 0.01 semnificativ; ns, nesemnificativ). 

5. Activitatea antitumorală a extractelor vegetale 

Prezentul studiu și-a propus să evalueze activitatea antitumorală in vitro a extractelor de frunze 

de Allium ursinum împotriva a patru linii celulare tumorale: două linii celulare de cancer de sân 

(T47D și MDA-MB-231) și două linii celulare de cancer colorectal (DLD-1 și HT29). Conform 

literaturii disponibile, acest studiu reprezintă prima investigație documentată care testează 

extractele de Allium ursinum pe liniile celulare de cancer de sân și liniile celulare de cancer 

colorectal DLD-1 și HT29. 

În experiment, ambele tipuri de extracte testate au demonstrat activitate antitumorală 

dependentă de doză, indicând o relație direct proporțională între concentrația extractului și efectul 

citotoxic. O reducere progresivă a viabilității celulare a fost observată pentru toate cele patru linii 

de celule tumorale pe măsură ce concentrația de extracte administrate a crescut (Fig. 5). Cu toate 

acestea, citotoxicitatea observată poate fi considerată moderată, în conformitate cu standardele 

farmacologice generale, deoarece nu a atins niveluri ridicate de toxicitate. 

Cele mai scăzute concentrații necesare pentru a inhiba 50% din viabilitatea celulară (IC50), 

658,1 pg/mL și 755,8 pg/mL, au fost obținute pentru extractul CM împotriva celulelor HT29 și, 

respectiv, DLD-1. Pentru celelalte linii celulare, valorile IC50 au depășit pragul de 1 mg/mL 



23 

 

(Tabelul 4). Deși extractele CM au arătat o activitate mai promițătoare împotriva liniilor de celule 

de cancer colorectal (HT29 și DLD-1), extractul UAE s-a dovedit a fi mai eficient împotriva 

liniilor de celule de cancer de sân (T47D și MDA-MB-231). Cu toate acestea, diferențele de 

eficacitate citotoxică dintre cele două extracte nu au fost semnificative statistic. 

Table 4. Valorile IC50 (μg/mL) ale extractelor de A. ursinum pe liniile celule T47D, MDA-

MB-231, DLD-1 și HT29 

IC50
a  Extract CM Extract UAE 

T47D 1,693 µg/mL 1,361 µg/mL 

 

MDA-MB-231 0,9948 µg/mL 0,9454 µg/mL 

DLD-1 0,7558 µg/mL 9,444 µg/mL 

HT29 0,6581 µg/mL 1,092 µg/mL 

a Concentrațiile raportate de extract vegetal la care doar jumătate dintre celulele tratate mai 

sunt viabile 
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CAPITOLUL V – Discuții 

1. Analiza extractelor: randament și caracterizare fitochimică 

1.1. Randamentul de extracție a extractelor de leurdă 

Rezultatele au arătat o diferență semnificativă între cele două tehnici de extracție. Randamentul 

de extracție obținut pentru CM a fost de 41,32%, în timp ce metoda UAE+CM a dus la o rată de 

extracție mai mare de 45,82%. Această creștere a randamentului folosind metoda UAE+CM se 

aliniază cu studiile anterioare care demonstrează că încorporarea ultrasunetelor în procesele de 

extracție îmbunătățește eficiența și randamentul în extracția compușilor bioactivi în comparație cu 

metodele tradiționale (Chemat et al., 2017). Ultrasunetele afectează peretele celular al plantei, 

facilitând eliberarea compușilor intracelulari în solvent, maximizând astfel extracția substanțelor 

bioactive. 

Randamentul de extracție obținut în acest studiu folosind 70% metanol depășește atât valoarea 

maximă de 33,50% raportată într-un studiu anterior pentru același solvent, cât și randamentul de 

43,06% obținut cu apă distilată, considerat cel mai mare în studiul realizat de (Pavlović et al., 

2017). 

În plus, dimensiunile mai mici ale particulelor, cum ar fi cele obținute prin măcinarea 

materialului vegetal într-o pulbere fină, măresc suprafața disponibilă pentru interacțiunea cu 

solventul, facilitând difuzia compușilor din materialul vegetal în solvent, ceea ce poate duce la 

randamente de extracție mai mari (Meng & Cheng, 2019). Astfel, măcinarea frunzelor de Allium 

ursinum pentru a obține o pulbere fină este o etapă care poate contribui semnificativ la creșterea 

randamentului (Meng & Cheng, 2019). 

În concluzie, studiul nostru demonstrează că utilizarea unei tehnici avansate de extracție, cum 

ar fi UAE, împreună cu un solvent eficient precum 70% metanol, contribuie semnificativ la 

creșterea randamentelor de extracție a frunzelor de Allium ursinum. Această metodă a permis un 

randament de extracție de 45,82%, superior metodelor tradiționale sau celor raportate în alte studii 

similare. În plus, optimizarea dimensiunii particulelor prin măcinare joacă un rol important în 

maximizarea eficienței extracției.  

1.2. Profilul fitochimic 

Profilurile de sulfoxid și polifenoli ale Allium ursinum variază în funcție de factori precum 

organul plantei, timpul de recoltare și procesareA. Astfel, extractele de flori conțin mai multă 

alicină (1,946 mg alicină/ml) decât extractele de frunze (0,028 mg alicină/ml) (Pârvu, 2011) și cea 

mai mare cantitate de aliină a fost observată în extractele de frunze care au fost recoltate între 

martie și aprilie (Schmitt et al., 2005). De asemenea, frunzele uscate de usturoi sălbatic conțin 0,7–

1,7% aliină, în timp ce frunzele proaspete de usturoi sălbatic conțin cantități mai mici, cuprinse 
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între 0,25 și 1,15% (Bagiu și colab., 2012). În conformitate cu aceste date, în acest studiu au fost 

observate cantități semnificative de aliină în ambele tipuri de extracte analizate, obținute din 

frunzele de A. ursinum recoltate în aprilie și uscate la aer. 

De asemenea, frunzele de A. ursinum au un conținut total de polifenoli semnificativ mai mare 

în comparație cu alte organe ale plantelor, cum ar fi florile sau bulbii (Kovarovič, 2019). Derivații 

de kaempferol au fost predominanți în frunze în comparație cu semințe și tulpini. Frunzele 

colectate în luna mai au prezentat cea mai mare concentrație de compuși fenolici, ajungând la 128 

mg/100 g FW (Mahmutovic și colab., 2009). Un studiu a arătat că în extractul etanolic din frunze 

de usturoi sălbatic obținut prin macerare la temperatura camerei timp de 12 ore, cantitatea de 

polifenoli exprimată în echivalenți de acid galic a fost mai mare decât cea obținută prin extracția 

asistată cu ultrasunete. În schimb, într-un alt studiu, extracția asistată cu ultrasunete s-a dovedit a 

fi mai eficientă în maximizarea extracției polifenolilor din A. ursinum (Gitin și colab., 2012; 

Tomšik și colab., 2016). 

În studiul de față, conținutul total de polifenoli (TPC) și conținutul de flavonoide (TFC) au fost 

similare pentru ambele tipuri de extracte investigate. În studiul nostru, diferențele dintre cele două 

metode de extracție sunt minore și ar putea indica o eficiență similară în extracția polifenolilor 

(Gitin et al., 2012). Cu toate acestea, este important de luat în considerare că aceste metode de 

cuantificare sunt încă destul de rudimentare. 

În studiul de față, utilizarea metaniolului 70% a dus la un conținut total de polifenoli (TPC) 

comparabil cu valorile raportate în literatură, ceea ce poate indica faptul că un conținut mai scăzut 

de metanol nu compromite semnificativ extracția globală a polifenolilor. Diferențele dintre valorile 

obținute în acest studiu și cele raportate anterior ar putea fi atribuite mai multor factori, precum 

metoda de extracție utilizată, originea materialului vegetal, perioada de recoltare, sau condițiile de 

mediu care pot influența compoziția fitochimică a usturoiului sălbatic. 

Identificarea tentativă a celor șase flavonoli principali a confirmat prezența derivaților de 

kaempferol și quercetină, în acord cu literatura specifică. Mai mult, analiza fitochimică a relevat 

că cei mai importanți compuși fenolici detectați în extractele noastre sunt glicozidele de 

kaempferol, care susțin rezultatele studiilor anterioare (Burton et al., 2023; Furdak et al., 2023; 

Oszmiański et al., 2013).  
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2. Extractele de A. ursinum și potențialul lor terapeutic 

2.1. Activitatea antioxidantă a extractelor 

Cea mai mare activitate antioxidantă a fost observată la frunze, în timp ce cea mai scăzută 

a fost înregistrată la bulbi, cu valori de 83,7 µmol Trolox/g pentru frunze și 33,9 µmol Trolox/g 

pentru bulbi (Lachowicz et al., 2018). Aceste constatări sunt susținute de cercetarea lui Voća și 

colab. (2022), care au raportat că activitatea antioxidantă a usturoiului sălbatic este cu până la 28% 

mai mare înainte de înflorire decât în timpul înfloririi, sugerând niveluri mai mari de compuși 

bioactivi înainte de această etapă (Voća et al., 2022). Petkova și colab. (2021) au demonstrat că 

metoda UAE aplicată florilor de A. ursinum a avut ca rezultat o activitate antioxidantă ridicată 

conform testului CUPRAC, demonstrând influența semnificativă a tehnicilor de extracție asupra 

randamentului compușilor bioactivi. 

Studiul de față a arătat un conținut mai mare de polifenoli în extractul obținut de UAE 

comparativ cu cel obținut prin macerare convențională (CM), sugerând că extracția asistată cu 

ultrasunete poate îmbunătăți extracția compușilor cu potențial antioxidant. Determinările efectuate 

folosind metodele CUPRAC și HPS au indicat un potențial antioxidant mai mare pentru extractele 

obținute de UAE, confirmând în continuare datele din literatură care sugerează că metodele de 

extracție pot influența semnificativ activitatea antioxidantă a extractelor de A. ursinum. 

2.2. Activitatea antimicrobiană a extractelor 

Numeroase studii au demonstrat activitatea antimicrobiană a extractelor de Allium ursinum 

împotriva diverșilor agenți patogeni; cu toate acestea, eficacitatea lor variază semnificativ de la un 

studiu la altul, în funcție de solventul și metoda de extracție utilizate, de organele plantelor 

selectate și de caracteristicile agenților patogeni incluși în experimente. 

Extractul metanolic a demonstrat o eficacitate mai mare, inhibând creșterea bacteriilor 

precum Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Proteus mirabilis și Salmonella enteritidis, 

precum și a ciupercilor, inclusiv Candida lipolytica și Aspergillus niger (Sobolewska et al., 2015). 

Extractele etanolice din frunze și flori de A. ursinum au prezentat o eficacitate ridicată 

împotriva ciupercilor, cum ar fi Aspergillus niger, Botrytis cinerea, Botrytis paeoniae, Fusarium 

oxysporum, Penicillium gladioli și Sclerotinia sclerotiorum. Rezultatele au indicat că extractele 

de flori au prezentat o activitate antifungică mai mare, probabil datorită conținutului lor mai mare 

de alicină (Pârvu, 2011). 

În acest studiu, cele mai puternice efecte antimicrobiene au fost observate împotriva 

bacteriilor Gram-negative, în special E. coli și P. gingivalis, extractele prezentând activitate 

antimicrobiană comparabilă cu cea a gentamicinei, care a fost folosită ca martor pozitiv. 

Rezultatele noastre par să contrazică rapoartele anterioare, care sugerează că extractele de 

A. ursinum sunt mai eficiente împotriva bacteriilor Gram-pozitive decât împotriva celor Gram-
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negative și că tulpinile de E. coli sunt mai puțin sensibile decât E. faecalis (Stupar și colab., 2022) 

sau S. aureus (Barbu și colab., 2023; Ivanovapic și colab., 2023; Krivopic et al. 2022). Este 

important de menționat că niciunul dintre aceste studii nu a folosit extracția asistată cu ultrasunete 

(UAE) sau DMSO ca solvent final, ambele putând influența puternic rezultatele. 

Când 70% metanol a fost folosit ca solvent în macerarea convențională, rezultatele noastre 

au indicat că extractul de A. ursinum a prezentat cea mai scăzută activitate antimicrobiană 

împotriva E. coli (DIZ = 8,0) în comparație cu toate tulpinile bacteriene Gram-pozitive, așa cum 

era de așteptat. Cu toate acestea, utilizarea DMSO, cunoscut pentru proprietățile sale excelente de 

solvent pentru compușii bio-organici la concentrații mari (Modrzyński et al., 2019) sau aplicarea 

metodei UAE, despre care s-a demonstrat în acest studiu că extrage cantități mai mari de compuși 

bioactivi, au îmbunătățit semnificativ activitatea antimicrobiană a extractului împotriva E. coli. 

O tendință similară a fost observată pentru toate tulpinile bacteriene Gram-pozitive utilizate 

în acest studiu: atât extracția cu DMSO, cât și UAE au crescut semnificativ activitatea 

antimicrobiană a extractelor. În consecință, pentru toate tulpinile bacteriene testate, extractul 

obținut prin UAE folosind DMSO a prezentat cea mai puternică activitate antimicrobiană. 

Compoziția biochimică a extractelor explică activitatea lor antimicrobiană înregistrată, 

deoarece diferiți tiosulfinați și compuși polifenolici sunt bine cunoscuți pentru capacitatea lor de 

a conferi activitate antimicrobiană speciilor Allium (El-Saber Batiha et al., 2020; Stupar et al., 

2022). 

2.3. Activitatea antitumorală a extractelor 

Extractele de Allium ursinum au arătat efecte anticancer in vitro notabile asupra mai multor 

linii celulare, inclusiv melanomul murin (B16), sarcomul murin (XC) și cancerul gastric uman 

(AGS). 

Atât cancerele de sân, cât și cele colorectale utilizate în acest studiu sunt influențate 

semnificativ de factorii dietetici, sugerând că anumite alimente pot juca un rol important în 

prevenirea lor (Buja și colab., 2020; Hou și colab., 2013). În plus, compușii derivați din plante au 

fost propuși ca terapii complementare valoroase în tratamentul acestor tipuri de cancer (Rejhová 

și colab., 2018; Y. Zhang și colab., 2020). Cu toate acestea, eterogenitatea ridicată a tumorilor, 

atât între diferitele tipuri de cancer, cât și în cadrul aceluiași tip, duce la variații considerabile în 

sensibilitatea celulelor canceroase la compușii naturali. În acest context, studiul de față reprezintă 

prima investigație de testare a extractelor de A. ursinum pe linii celulare de cancer de sân, precum 

și pe liniile celulare de cancer colorectal DLD-1 și HT29. 

Deși a fost observată o scădere dependentă de doză a viabilității celulare pentru ambele 

tipuri de extract, CM și UAE, în toate cele patru linii de celule canceroase, citotoxicitatea acestor 
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extracte rămâne relativ moderată atunci când este analizată din perspectiva standardelor 

farmacologice generale. 
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Concluzii generale și perspective de cercetare 

Cele două extracte metanolice obţinute din frunzele de A. ursinum prin macerare 

convenţională şi extracţie asistată cu ultrasunete au fost bogate în polifenoli şi sulfoxizi. 

Extracția asistată cu ultrasunete (UAE) a fost mai eficientă decât macerarea convențională, 

producând cu 20% mai mulți compuși bioactivi. Analiza LC/ESI+-MS a identificat șase flavonoide 

și un sulfoxid, constituenții principali fiind derivații de kaempferol, rutina și aliina - compuși 

cunoscuți pentru proprietățile lor biologic active. Descoperirile studiului susțin datele existente din 

literatură, confirmând că frunzele de A. ursinum sunt o sursă importantă de compuși bioactivi. 

În ceea ce privește potențialul terapeutic al A. ursinum, extractele prezintă activitate 

antioxidantă și antibacteriană puternică, dar activitate antitumorală moderată. Ambele extracte au 

demonstrat activitate antimicrobiană împotriva tulpinilor bacteriene Gram-pozitive 

Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Streptococcus mutans 

ATCC 25175 și Gram-negative Porphyromonas gingivalis ATCC 33277 și Escherichia coli 

ATCC 25922.. Activitatea antimicrobiană, deosebit de notabilă împotriva bacteriilor Gram-

negative, subliniază importanța acestei plante în gestionarea infecțiilor bacteriene. Rezultatele au 

indicat citotoxicitate moderată, dependentă de doză pentru ambele tipuri de extract analizate (CM 

și UAE). Deși nu au existat diferențe semnificative statistic între cele două tipuri de extracte, a fost 

observată o tendință în care extractul CM a apărut mai eficient împotriva cancerului colorectal, în 

timp ce extractul din UAE a prezentat o activitate citotoxică mai puternică împotriva cancerului 

de sân. Această variabilitate în răspunsul celular evidențiază influența eterogenității tumorii asupra 

eficacității compușilor naturali. 

Originalitatea acestui studiu constă în investigarea pentru prima dată a capacității 

antioxidante a extractelor de A. ursinum folosind peroxid de hidrogen (H₂O₂) activitate de captare. 

Mai mult, acesta este primul studiu care evaluează extractele de A. ursinum împotriva tulpinilor 

de bacterii Streptococcus mutans și Porphyromonas gingivalis, precum și activitatea antitumorală 

pe linii de celule de cancer de sân și linii de celule de cancer colorectal DLD-1 și HT29. 

Studiile viitoare ar trebui să exploreze efectele procesării termice asupra profilului său 

biochimic, să investigheze mecanismele moleculare și antimicrobiene implicate și să evalueze 

potențialul de sinergie cu diverse antibiotice. În plus, cercetările viitoare ar trebui să evalueze 

citotoxicitatea selectivă a extractelor de A. ursinum asupra celulelor tumorale față de celulele 

normale. 
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