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DATE DIN LITERATURA DE SPECIALITATE

Diabetul zaharat, privit etiologic, este un sindrom heterogen caracterizat prin tulburari
complexe ale organismului, 1n reglarea metabolismului energetic ce afecteaza pe de o parte

metabolismul glucidelor, lipidelor, protidic, hidroelectrolitic si alte metabolisme.

Diabetul zaharat tip 2 este o afectiune cronica care apare cand secretia de insulina este
insuficienta sau modul in care organismul utilizeaza insulina este deficitar. La majoritatea
pacientilor cu DZ tip 2 rezistenta periferica la actiunea insulinei este mecanismul primar, in

timp se instaleaza deficitul secretor de insulina[1].

Diabetul zaharat privit patogenic si clinic este caracterizat prin doud mecanisme care
au ca finalitate hiperglicemia cronica si anume: scaderea secretiei de insulind concomitent cu

insulinorezistenta (reducerea sensibilitatii la insulind) deopotrivd la  nivelul tesutului

muscular, adipos, hepatic [2].

Doud mecanisme stau la baza declansarii diabetului zaharat tip 2: secretia de insulind
deficitara si rezistenta la insulind, ambele conduc la acelasi rezultat: cresterea nivelului

glicemiei plasmatice.

Rezistenta periferica la insulind determind scaderea consumului periferic de glucoza,
pentru a invinge rezistenta la insulind secretia de acest hormon creste, ceea ce duce in timp la

epuizarea rezervelor de insulina.
Factori ce determina rezistenta periferica la actiunea insulinei in perioada copilariei:

¢ perioada de crestere, pubertatea, insulinorezistenta este crescutd cu 30% datoritd

hormonului de crestere

¢ sexul feminin, fetele prezinta o rezistenta periferica la actiunea insulinei mai mare

decat la baieti

4 rasa neagra, insulinorezistenta la afroamericanii tineri este cu 30 % mai mare decat la

tinerii din rasa alba
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¢ obezitatea cu precddere cea de tip android se asociaza cu cresterea insulino-

rezistentei

Insulina este hormonul care asigurd necesarul energetic celular prin utilizarea glucozei
de catre celule, prin stocarea surplusului de glucoza in depozitele de la nivelul muschilor,

tesutului adipos si a ficatului.

Secretia de insulind deficitara sau insulinorezistenta la nivelul tesuturilor tintd, determina
cresteri ale nivelului glicemic peste posibilitatea de utilizare la nivel periferic a glucozei

necesara producerii energiei la nivel celular.

Din punct de vedere fiziologic celula B pancreatica are capacitatea de reglare a secretiei
de insulina chiar in conditiile unei rezistente la insulind, iar toleranta la glucoza se mentine in
limite normale. Daca este afectatd functia celulei pancreatice, aceasta nu mai reuseste sa
compenseze rezistenta la insulina crescutd, iar toleranta normald la glucoza scade treptat pana

la aparitia diabetului [3].

Fiziopatologic masa celulelor B pancreatice este incomparabil mai mica fata de masa
celulelor a pancreatice sau a celor 8. Mecanismele ce stau la baza acestor dezechilibre sunt pe
de o parte factorii toxici ca amiloidul insular (mai ales fibrilele recent formate din polipeptid
au o mai mare toxicitate) sau lipotoxicitatea , scdderea concentratiei peptidului 1 glucagon like
sau glucotoxicitatea, iar pe de alta parte turn-overul modificat atat de crestere a ratei apoptozei
st reducere a vitezei de regenerare a celulelor. Hiperglucagonemia contribuie mai departe la
perpetuarea dezechilibrelor metabolice [4].

ADA recomanda testarea copiilor, adolescentilor si tinerilor pana in 30 ani:

1. la pacientii asimptomatici cel putin doud valori ale glicemiei bazale peste 126 mg/dl
sau peste 200 mg/dl in orice moment al zilei

2. pacientii cu IMC intre percentila 85-95, cu istoric familial de diabet sau BCV, exista
semne de rezistenta la insulind, se vor testa in vederea diagnosticului de diabet, STG
dislipidemieli

3. pacientii cu IMC > percentila 95 pentru diabet, dislipidemie, STG si AGJ, fard sa se
tina cont de antecedente heredocolaterale

4. TTGO test de electie si determinarea glicemiei a jeun
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5. glicozuria, HbAlc mai putin sensibile

Glicemia de rutina poate fi efectuatd cu ajutorul unui aparat portabil cu afisare
electronica [5]. Valorile bazale sub 130 mg/dl trebuie confirmate prin metode de laborator
standard. Pentru cazurile incerte, pentru diagnosticul tulburarilor de glucoreglare (scaderea
tolerantei la glucoza) se poate recurge la testul de toleranta la glucoza orala (hiperglicemie
provocata orald), folosind 75 g glucoza dizolvata in 300 ml apa, ce trebuie ingerata in 5
minute, cu 3 zile de terapie medicald nutritionald cu 150 hidrati de carbon premergétoare

testului, iar in ultimele 12 ore cu repaus digestiv [6].

La ora actuala datorita incidentei, prevalentei si complicatiilor diabetul zaharat este o
problema de sanatate publica din ce In ce mai importantd deoarece aceasta patologie afecteaza

calitatea vietii.
Diabetul zaharat se obiectiveaza prin mai multi pasi:

- doua valori ale glicemiei bazale din sagele venos (a jeun) luata in aceleasi conditii, in
doua zile diferite, mai mare fata de 126 mg/dl (7 mmol/I)

- doua valori ale glicemiei din sidngele venos luate in orice moment al zilei peste
valoarea de 200 mg/dl (11.1 mmol/l) impreuna cu simptome nu mai este necesarad
determinarea de certitudine a diabetului prin TTGO

- 1n cazul in care glicemia luata spontan peste valoarea de 200 mg/dl, este fara
simptome, atunci este necesar diagnostic de certitudine prin testul de tolerantd la

glucoza orald. Aici sunt mai multe situatii care pot sa apara:

- 0 alterare a jeun a glicemiei (valoarea 110-126 mg/dl sau 6.1-6.9 mmol/l) dublata de o
valoare a glicemiei la 2 ore pana in 140 mg/dl sau 7.8 mmol/l.

- o scadere a tolerantei la glucoza obiectivata printr-0 glicemie a jeun pana in 110 mg/dl,
iar la TTGO printr-o glicemie la doua ore intre 140-199 mg/dl sau 7.8-11 mmol/I

- atat alterarea glicemiei a jeun cat si scdderea tolerantei la glucoza obiectivate prin
glicemie a jeun cuprinsa intre 110-125 mg/dl (6.1-6.9 mmol/l), iar glicemia la doud ore
la TTGO intre 140-199 mg/dl (7.8-11.1 mmol/l)
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- o altd metoda de diagnostic pe baza unui indicator fidel care reflectd expunerea
organismului la valori permanente ale glicemiei crescute, corelat mai bine cu riscul
aparitiei complicatiilor cronice ale diabetului este hemoglobina glicata, HbAlc.

Din punct de vedere a recoltarii, aceasta se poate face in orice moment al zilei, fara alte
cerinte prealabile, glucoza din proba fiind relativ stabila la temperatura camerei. O valoare a
HbA1c de cel putin 6.5 % este corelata cu o glicemie a jeun mai mare de 126 mg/dl sau a unei
glicemii la 2 ore in cadrul TTGO de peste 200 mg/dl, valoare semnificativ prevalenta a
complicatiilor microvasculare (Comitetul International de Experti format din membri numiti
de ADA, IDF, EASD) [7].

Pentru etapa de prediabet a pacientilor cu riscul mare pentru diabet si boli

cardiovasculare, HbAlc este cuprinsa intre 5.7% - 6.4%.

Din punct de vedere al tabloului clinic al diabetului acesta poate sa lipsesca in

aproximativ 50 % din cazuri. Principalele semne clinice sunt: [8]

- poliuria, o diureza mai mare de 2000 ml /24 ore, datorita unui dezechilibru osmotic
- polidipsia, senzatie imperioasa de sete, tot datoritd unui dezechilibru osmotic Insotit de
deshidratare extracelulara apoi intracelulara
- scadere ponderald, datorita cresterii catabolismului proteic si lipidic, mecanism ce are
la bazd scaderea captarii si utilizarii la nivel de celula a glucozei, ca sursa principala de
energie
- polifagia, ingestia necontrolata de alimente concomitent cu scadere ponderald
- astenia fizicd, scaderea fortei musculare si intelectuale
- semne ale unor complicatii acute metabolice, infectioase sau cronice degenerative
Statisticele OMS in 1985 aratau 30 milioane de pacienti diabetici, in numai 15 ani
incidenta diabetului a crescut la 177 milioane, iar in prezent sunt 280 milioane de diabetici din
care mai mult de jumatate sunt europeni. Previziunile pentru urmatorii 20 de ani nu sunt deloc

optimiste, numarul de cazuri de diabet va ajunge la 380 milioane [9].

Diabetul zaharat reprezinta o problema de sdnatate la nivel mondial. Din punct de
vedere statistic, rata diabetului inregistratd succesiv la 10 ani incepand cu 1985 a fost

urmatoarea: aproximativ 30 de milioane, peste urmatorii 10 ani aceasta a ajuns la 135 de

4
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milioane de pacienti, iar peste un deceniu s-au Tnregistrat 217 milioane diabetici [10]. Tn anul
2010 se aprecia ca la nivelul intregului pamant populatia diagnosticatd cu diabet zaharat tip 2

din acel moment era de aproximativ 285 milioane [10].

Se poate considera ca este o “explozie” de diabet la nivel mondial. Conform ultimelor
studii, diagnosticul de diabet tip 2 in Statele Unite ale Americii Tn randul tinerilor este in
crestere, ajungandu-se in 2015 la un procent de 25% din totalul noilor descoperiti cu diabet
pentru acest segment de varsta [11].

Cresterea incidentei diabetului zaharat tip 2 in randul populatiei pediatrice este o

problema majora atat la nivel mondial cat si In tara noastra.

Datele statistice privind incidenta diabetului zaharat in Romania aseaza tara noastra in
primele locuri dintre statele europene. Astfel pentru perioada ianuarie — septembrie 2018 s-au
inregistrat 53,698 cazuri noi de diabet cu o incidentd de 347.3/100,000 locuitori, raportat la
49,254 diabet zaharat nou diagnosticat in aceeasi perioada a anului 2017 adica 308/100,000
locuitori. In ceea ce priveste numarul pacientilor cu diabet luat in evidenta a fost de 787,185 in

2018 fata de 744,531 bolnavi ramasi in evidenta in aceeasi perioada a anului 2017[12].

Societatea Romand de Diabet, Nutritie si Boli Metabolice a realizat un studiu pe 12
luni, Tn 2013 — PREDATORR (Studiul National privind Prevalenta Diabetului, Prediabetului,
Supraponderii, Obezitatii, Dislipidemiei, Hiperuricemiei si Bolii Cronice de Rinichi) Tn urma
caruia s-a obiectivat ca diabetul zaharat de tip 2 la populatia romana adulta (intre 20 si 79 de
ani) este de 11,6% ceea ce reprezinta 1.967.200 de persoane. Astfel in urma rezultatelor

acestui studiu, Romania se situeaza pe locul 2 in Europa, dupa Turcia [13].

Acest studiu epidemiolgic a concluzionat ca populatia romana cu suprapondere a fost
de 34,6%, iar cu obezitate 31,4% dintre care cu obezitate morbida 2,7%. Astfel numai 31% au

avut o greutate normala, iar 2,3% sunt subponderali.

Din acest studiu reiese cd in tara noastrd, 81% din populatie are dislipidemie cu

dezechilibre ale unuia, mai multor sau a tuturor factorilor lipidici.

Riscul de suprapondere si obezitate este tot mai mare la varste tinere pe plan mondial,

rezultatd dintr-un dezechilibru intre aport si consum. Acesta are impact atat in prezent asupra
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populatiei tinere, cat si asupra viitoarei generatii. Astfel acestia vor deveni adulti obezi cu
riscurile si complicatiile pe care le presupun: sindromul metabolic, majoritatea dezvoltand
diabet zaharat tip 2 la varste din ce in ce mai mici, precum si o crestere a riscului de boala

cardio-vasculara de 65-93 % si a riscului de deces cu 27-37 %.

Sindromul metabolic are o pondere crescutd inca de la varste tinere datoritd unor
obiceiuri alimentare incorecte, ale unui aport caloric cu mult crescut fata de consumul
energetic zilnic, Tn special a alimentelor intens procesate coroborat cu lipsei activitatii fizice in

randul populatiei tinere, caracterizate prin sedentarism [14].

Oamenii de stiintd atrag atentia asupra cresterii incidentei diabetului zaharat tip 2 in

randul populatiei tinere, adica a copiilor si adolescentilor cu 3 % in fiecare an [15].

Copiii obezi au o secretie de insulina crescuta, iar metabolismul glucozei stimulat de
insulind este cu aproximativ 40% mai mic, comparativ cu populatia pediatricd non-obeza.
Tesutul adipos in crestere Sintetizeaza si secreta metaboliti, factorul de necroza tumoral-alpha,
adiponectina, leptina. Acestia modifica sensibilitatea la insulind si secretia de insulind ducand

in cele din urma la rezistenta la insulina si declangarea diabetului.

Recent, Academia Americana de pediatrie a publicat directiile managementului pentru
tratarea copiilor si adolescentilor cu diabet zaharat de tip 2 [16]. Se urmareste normalizarea
valorilor glicemiei, controlul comorbiditatilor: hipertensiunea arteriala, excesul ponderal si
dislipidemia [17], cu scopul final de a reduce cat mai mult riscul de complicatii acute si mai

ales cronice.

Mecanismul de declansare al DZ tip 2 este de fapt o interactiune combinatd si
concomitenta a unor factori de susceptibilitate geneticd cu factorii de mediu ce predispun
organismul la boala. Din punctul de vedere genetic, diabetul zaharat este o afectiune
poligenicd cu multiple variante genetice, care mai mult sau mai putin sunt evidentiate prin
multiplii factori predispozanti: patoalimentatia, inclusiv stilul de viatd modern, obezitatea,
sedentarismul, de ce nu chiar si stresul, factori caracteristici tarilor cu un nivel economic
ridicat. Etiopatogenia diabetului zaharat tip 2 se refera la susceptibilitatea genetica care se
asociaza cu factori de mediu, individuali, comportamentali, sociali ce au ca finalitate cresterea

nivelului glicemiei sanguine si declansarea cascadei sindromului metabolic.

6
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Totusi 1n ultimii ani s-a constatat o crestere severa a cazurilor de diabet zaharat tip 2 in
randul populatiei pana la varsta de 30 ani ceea ce se explica atat prin constelatia genetica, cat
si prin efectul stilului de viata, acelasi pentru toti membrii familiei, ceea ce duce mai departe la

sedentarism, cu consecinte grave asupra statusului ponderal.

Predispozitia geneticad sustinutd de componenta ereditard si agregarea etnica a
populatiei diabetice, sustin riscul de declansare a diabetului zaharat tip 2. Astfel, existenta a
cel putin unei rude de gradul 1 sau 2 creste prevalenta la copii si tineri pentru diabet tip 2 , la
74-100%. Nu de putine ori s-au diagnosticat parintii si bunicii copilului sau tandrului diabetic
tip 2, cu diabet zaharat . De asemenea la fratii sanatosi ai pacientilor s-au determinat nivele ale

peptidului C si ale proinsulinei crescute [18].

Au fost efectuate studii care sd demonstreze relatia dintre nivelul glicemiei si aparitia
diferitelor complicatii cronice. Astfel la prevalenta retinopatiei diabetice raportata la o valoare
mai mare decat percentila 90 a glucozei plasmatice, adicd o valoare a glicemiei bazale de 126

mg/dl (7 mmol/l), creste incidenta acestei complicatii semnificativ [19].

Riscul dezvoltarii nefropatiei diabetice raportata la valoarea glicemiei bazale in schimb

nu s-a dovedit atat de puternica ca-n cazul retinopatiei diabetice

In ceea ce priveste legitura dintre glicemia a jeun si mortalitatea de cauza

cardiovasculard, aceasta creste semnificativ la o valoare mai mare de 200 mg/dl [20].

Terapia diabetului in forma asimptomatica este in primul rand optimizarea stilului de
viata, incurajarea unei activitdti sportive consecvent, si limitatea alimentelor cu indice
glicemic crescut, evitarea supraponderii si a obezitatii, iar daca profilul glicemic nu se

amelioreaza se initiaza si tratament cu antidiabetice orale, chiar si insulinoterapie.

Obezitatea este o boalad care se caracterizeaza printr-un excedent de tesut adipos ceea
ce corespunde unei greutati corporale peste valoarea indicelui de masa corporala de 30 kg/mz.
O altd definitie este excesul ponderal mai mare cu 20% raportat la greutatea ideala. OMS a
recomandat clasificarea obezitatii in trei grade: exces ponderal grad 1 IMC 25-29.9 kg/ m?,

gradul 11 IMC 30-39.9 kg/ m?, iar gradul III IMC >40 kg/ m? [21].
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Cu cat excesul ponderal este mai mare cu atat riscurile aparitiei complicatiilor sunt mai

mari $i apar consecinte mai grave.

Din punct de vedere statistic prevalenta obezitatii este in crestere, iar bolile pe care le
dezvolta sunt agresive chiar la varste din ce Tn ce mai mici: 65-75 % dezvolta diabetul zaharat,
15-30% boli cardiovasculare care se soldeaza cu deces, 8-42% cazuri noi de neoplazii mamare
si colorectal. Privind tot statistic creste riscul aparitiei comorbiditatilor concomitent cu riscul

de mortalitate peste un BMI de 25 kg/ m?, insd aceasta panti este abrupta [21].

Prevalenta obezitatii a luat amploare in ultimii 20-30 ani in statele dezvoltate din
emisfera nordica, de exemplu SUA (in urma a doud studii: Behavioural Risk Factor
Surveillance ce prelucreaza datele antropometrice culese telefonic de la un lot de populatie si
National Health and Nutrition Examination Survey ce prelucreaza datele antropometrice
masurate obiectiv) 35.5 % barbati si 32.2 % femei din care peste 50 % de origine
afroamericand; Canada; Europa de vest cu pondere mai mare in randul barbatilor, iar in cea
centrald si de est mai multe cazuri sunt la femei (studiul MONItoring CArdiovascular disease).
Cele mai mici valori sunt in tarile de nord, peninsula Iberica si Grecia. De asemenea Asia (ce
au o susceptibilitate particulard de dezvoltare a complicatiilor metabolice) si Orientul Mijlociu
(peste 30 % mai ales in randul femeilor); Australia si Noua Zeelanda peste 60 %, iar cea mai

mica prevalentd este in Africa sahariana, Japonia, China sub 5% [22].

Atat pentru tarile dezvoltate cat si pentru cele in curs de dezvoltare, obezitatea
reprezintd o problema de sandtate majora, aflandu-ne intr-o plina crestere exponentiala. Mai
mult procentul de copii si adolescenti obezi determina cresterea prevalentei diabetului zaharat

tip 2 la aceasta categorie de varsta, cu implicatii majore asupra organismului [22].

In prezent aceasti patologie este intr-o evolutie exponentiali in randul copiilor si
adolescentilor, OMS estimeaza ca sunt peste 23 milioane de copii cu suprapondere sub 5 ani,
in intreaga lume. Studiul NHANES in 2010 a publicat un articol n care s-au luat in evidenta
copii si adolescenti pand la varsta de 19 ani, dintre care mai mult de 18% erau cu obezitate
(IMC > percentila 95 specifica pentru varsta si sex). La aceasta categorie de varsta riscurile
sunt mai mari deoarece pot sd rdimand obezi toata viata, iar cu cat aceasta patologie apare la

varsta mai mica cu atat complicatiile sunt mai grave [23].
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Tn Romania Tn urma ultimului studiu efectuat pe plan national s-a constatat o crestere
ingrijoratoare a persoanelor cu obezitate, practic s-au dublat cazurile fatd de ceea ce se
cunostea anterior anului 2018. Astfel regiunile din sudul, nord-estul si nord vestul Romaniei
sunt pe primele locuri, iar cele mai putine cazuri sunt in vestul si centrul tarii. Prevalenta
obezitatii in populatia adulta a tarii noastre este de 20-25 %, mai mare la femei fatd de barbati,

lar supraponderea de 35-45%, in crestere fata de studiile anterioare [24].

Obezitate primara este la aproximativ 95 % dintre cazuri, fiind rezultatul unui
dezechilibru intre aportul de calorii si necesarul energetic si in general este diagnosticatd dupa
excluderea obezitdtii secundare si a celei particulare. Are 2 subtipuri: cea familiald cu un
compartiment alimentar abuziv si nonfamiliald cu sedentarism, cu sedentarism si hiperfagie si
fara o cauza aparenta [25].

Obezitatea secundara are cauze endocrine: sindrom Cushing, hipotiroidism, sindrom de
ovar polichistic, hipogonadism (barbati), insulinom, insuficientd secretoric a STH; cauze
hipotalamice (inflamatii, tumori, leziuni vasculare, ce antreneaza cresterea activitatii
sistemului nervos simpatic concomitent cu reducerea activitdtii sistemului nervos
parasimpatic); cauze genetice (Lawrence-Moon-Biedl, Morgagni-Stewart-Morel, Alstrom,
Prader-Willi, Cohen, Bardet-Biedl); cauze comportamentale (bulimia, binge eating disorder);
cauze medicamentoase (antipsihotice, antidepresive, antiepileptice, antidiabetice,
glucocorticoizi, s.a.

Din punct de vedere clinic este obezitate abdominald (de tip central, androida)
viscerala cu implicatii mai grave asupra starii de sdndtate a persoanei datorita trecerii directe a
AGL 1n ficat (marele si micul epiplon, mezenter, retroperitoneal, 20% barbati si 8 % femei) si
subcutanatd (deasupra musculaturii abdominale), diametrul biacromial este mai mare decat
diametrul bitrohanterian, asociatd frecvent cu hiperinsulinism, dislipidemii, hiperuricemii,
hipertensiune arteriala, diabet zaharat, fiind de tip hipertrofic

Gluteofemurald (ginoida), diferenta dintre cele doua este data de cantitatea de tesut
adipos visceral, ce determind insulinorezistenta, diametrul bitrohanterian este mai mare fata de
diametrul biacromial, se asociaza cu boala varicoasd si cea artrozica, fiind hiperplazica, iar
rezultatele tratamentului sunt reduse.

Excesul ponderal la varsta copildriei este o problemd mondiala in ultimele decenii cu

impact asupra prezentului si mai ales al viitorului copilului, un copil obez (obezitatea
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pediatricd) devine un tanar obez cu toatd pleiada complicatiilor ce nu intarzie sa apara.
Diferenta dintre obezitatea adultului si cea pediatrica este ca aceasta din urma coexistd cu
perioada de crestere [26]. Pe mapamod la ora actuald conform raportului International Obesity
Task Force (IOTF), un copil din zece are surplus ponderal, altfel spus din 155 milioane copii
cu exces ponderal, 45 milioane au obezitate. Tn Europa raportul este de un copil din cinci,
adica din 14 milioane cu exces ponderal, 3 milioane sunt obezi. Tn Romania supraponderea la

copii este intre 14-22 % , iar obezitatea pediatrica este peste 8%.

Mecanismele care concurd la aparitia excesului ponderal sunt aportul excesiv,

reducerea activitatii fizice, fie separat fie impreuna.

x CDC (Centers for Disease Control 2000) a publicat curbele pentru 2-20 ani, cu percentile

85-95 ca limite pentru excesul ponderal [27]:

- suprapondere 95>IMC > 85
- obezitate IMC > 95

x IOTF ( International Obesity Task Force) un alt set de percentile pentru varsta de 2-18 ani,

- suprapondere in zona dintre 2 curbe care la 18 ani va atinge IMC de 25 si 30
kg/m?
- obezitate deasupra curbei ce va atinge IMC de 30 kg/m? la 18 ani
x* OMS (Organizatia mondiala a sanatatii 2005 0-5 ani si 2007 5-19 ani). IMC este raportat
tinand cont de varsta si sex atit ca percentile cat si ca numar de deviatii standard de la medie

(scorul deviatiei standard = scorul z).

- supraponderea este la un IMC cu mai mult de 1 DS peste medie (scor z>1) sau >
percentila 85
- Obezitatea la un IMC cu mai mult de 2 DS peste medie ( scor z>2) sau >
percentila 97 [28].
* PNNS (Programme National Nutrition Santé 1995) foloseste curbele IMC in functie de sex

si varstd. Zona de obezitate este impartita n doua de percentila care la 18 ani corespunde unui

IMC de 30 kg/mp. [29]
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Este important ca la copiii si adolescentii cu surplus ponderal sa se urmareasca
reducerea IMC-ului fara afectarea procesului de crestere si dezvoltare prin optimizarea stilului
de viatd al familiei si al copilului. Asfel prioritar este urmarirea reducerii percentilei pe curba
IMC-ului, combaterea sedentarismului si incurajarea efectuarii unei activitati fizice in familie,
optimizarea orelor de masa si excluderea gustdrilor frecvente in afara acestora, reducerea
timpului petrecut in fata televizorului sau a calculatorului. Toate acestea fac parte din

interventiile terapeutice centrate pe familie si/sau copil.

In ceea ce priveste farmacoterapia in problema obezitatii copilului si a adolescentului,
sunt studii putine si urmeaza intotdeauna dupd ce optimizarea stilului de viatd nu a dat
rezultate, dar intotdeauna nsotita cu strategii de optimizare a comportamentului alimentar si a
efortului fizic, conform recomandarilor stabilite de “The Endocrine Society”. Aceasta ii
priveste pe pacientii care au comorbiditati severe, antecedente heredo-colaterale de diabet
zaharat sau cei cu factori de risc cardiovasculari. Dintre optiunile medicamentoase enumerdm
inhibitor al absorbtiei de grasime (Orlistat), sau biguanide (Metformin), tratament hormonal

(Octreotid), cu efectele secundare specifice fiecarei clase.

In ceea ce priveste chirurgia bariatrici este mai putin recomandati la aceasta categorie
de varsta datorita specificului acesteia. In general au indicatie pacientii care au un IMC peste
50 kg/m? sau cei care au un IMC mai mare de 40 kg/m? si asociaza afectiuni grave la care

masurile privind optimizarea stilului de viata si farmacoterapia au esuat.

Colesterolemia, un sinonim cu factorul stroke, ca predictor al procesului de
ateroscleroza, cu cat acesta are valori mai mari, cu atat riscul cardiovascular este mai mare.
Astfel o scadere a colesterolului cu 10 % duce in 5 ani la o reducere a incidentei fenomenelor
cardio-vasculare cu 25 %, iar o reducere cu 40 % a colesterolului din lipoproteine cu densitate

joasa (LDLc) duce la o scadere cu 20% a evenimentelor cardio-vasculare.

Valori crescute ale trigliceridelor care nu sunt mai putin aterogene si se asociaza cu alti

factori de risc din sindromul metabolic ( hipertensiunea arteriala, fumatul, hiperglicemiile).

Hipercolesterolemia familiala apare datoritd mutatiei genei receptorilor lipoproteinelor
cu densitate joasd de pe cromozomul 19, bratul scurt ce determind functionarea deficitara a

acestora la nivel hepatic si periferic, consecinta fiind cresterea concentratiei colesterolului si a
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lipoproteinelor plasmatice. Se transmite autozomal dominant, fiind heterozigotd (afectata gena

la un genitor) si homozigota (ambele gene sunt afectate).

Clasificarea dislipidemiei pentru pacientii heterozigotici: xantoame tendinoase cu
tendinitd achiliand, xantelasma si gerontoxonul prematur, boala coronariand, pand la varsta de
40 ani; pentru pacientii homozigoti: xantoame tuberculoase, xantelasma, xantoame tendinoase,
boala cardiovasculara (inainte de varsta de 10 ani, cu IMA in jurul varstei de 18 ani, iar cu

deces la vérsta de 20 ani).

Tratamentul hipercolesterolemiei heterozigote consta din terapie medicald nutritionald
cu un continut mai mic de 20% de grasimi, 1n special cele de origine animald <6%, colesterol
<100 mg, aldturi de medicatia hipocolesterolemianta (statina si ezetimib ce pot fi folosite de la
varsta de 8 ani dar datorita efectelor adverse este necesara temporizarea pana la varsta de 25
ani), iar pentru cei ce nu tolereaza medicatia hipocolesterolemianta, solutia este chirurgicala

by-pass-ul ileal scade reabsorbtia de acizi biliari.

Tratamentul hipercolesterolemiei homozigote constd in afereza extracorporeald si
absorbtia particulelor deoarece tratamentul cu statine este ineficient. de asemenea se mai pot

practica sunturi portocave, sau terapia genica.

Hipercolesterolemia poligenica este o combinatie intre factorii de mediu si factorii
genetici (absorbtia colesterolului si a acizilor biliari). Diagnosticul se pune prin excluderea
altor hipercolesterolemii primare ce nu au xantoame tendinoase, iar tratamentul este similar cu

cel din hipercolesterolemie.

In 2007 in ghidul ESC se specifica riscul cardiovascular cu ajutorul unor diagrame
(graficele de risc SCORE) concepute pe baza unor parametri biologici si clinici (varsta, sex,
fumator, CT, valorile TA). Riscul cardiovascular este aparitia sau reaparitia in urmatorul

deceniu a bolii coronariene. El este Tnalt daca probabilitatea de deces in 10 ani este peste 5%

Conform ghidurilor ADA si ACC din 2008 s-a stabilit un protocol conform caruia
pacientii sunt impartiti in doud grupe cei cu riscul cel mai inalt (cei cu boala cardiovasculara
sau diabet zaharat si cel putin 1 factor de risc) si cei cu risc inalt (fara boala cardiovasculara

sau diabet zaharat dar cu cel putin doi factori de risc cardiovasculari).
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Sindromul metabolic reprezinta totalitatea anomaliilor clinice si metabolice cu un risc
crescut pentru boala cardio-vasculara. Este o asociere de anomalii metabolice ce determina un
risc crescut de BCV si anume tesut adipos abdominal, insulinoezistenta, dislipidemia

aterogena, hipertensiunea arteriald, statusul proinflamator, statusul protrombotic.

Prevalenta este in functie de regiunea geografica, caracteristicile clinico-biologice ale
populatiei, criteriile de diagnostic. IDF indica o prevalentd a SM de 16-37 %, ATP llI
aproximativ 25%, iar in randul adolescentilor 4.2%, in Europa 15 % in randul adultilor, in

Romaénia 3 milioane de roméni care au prediabet cu o prevalenta de 18,4%.

Sunt implicati factorilor genetici, hormonali (steroizi, leptina, rezistina, adiponectina),
metabolici, factorii de mediu ( sedentarismul are o putere predictiva, activitatea fizica
protejeaza si un aport caloric excesiv incepand cu viata intrauterind datoritd alterarii unor
gene, dezechilibre homeostatice si tulburari in diferentierea tisulard ce se regdsesc in viata
adultd in defecte glomerulare (HTA), acumularea excesiva de grasime (obezitatea in special
viscerald disfunctional prin incapacitatea acestuia de a secreta adipokine proinflamatorii si
protrombotice), afectarea metabolismului lipidic (dislipidemia), apoptoza B celulara. De
asemenea tesutul adipos disfunctional va duce la cresterea secretiei de AGL, TNF a, rezistina,
angiotensinogen concomitent cu reducerea secretiei de adiponectind (rol antidiabetogen si

antiaterogen direct).

Complicatiile: riscul de boald cardiovasculara, risc de diabet zaharat, risc de steatoza
hepatica nonalcoolica (la barbati este de 4 ori mai mare, iar la femei de 11 ori mai mare
datorita reducerii nivelului de adiponectind impreuna cu excesul de tesut adipos visceral ), risc
oncogen (cancerul pancreatic, colo-rectal (de 1.5 ori) si mamar (de 3 ori) prin proliferare
celulard, angiogeneza si reducerea apoptozei datorita cresterii stresului oxidativ, a secretiei de
insulind, adipokine, estrogeni, IGF-1 si a factorilor de mediu), pentru risc de apnee n somn
(mecanisme comune care duc la dezvoltarea hipertensiunii arteriale, dislipidemiei aterogene,
obezitatii abdominale si anume hipercoagulabilitatea, rezistenta la insulind, disfunctia

endoteliala, inflamatia sistemicd).

Prescreeningul presupune evaluarea TA si CA la cabinetele medicilor, ceea ce

determina talia hipertensiva. Apoi este screeningul propriu-zis cu dozarea glicemiei, LDL
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colesterolului si a trigliceridelor, masurarea TA (atat obezitatea cat si insulinorezistenta duc la
cresterea presiunii arteriale prin hiperactivitatea tonusului vascular si a sistemului nervos

simpatic) [30].
Diagnosticul sindromului metabolic:

- determinarea rezistentei la insulina scorul IRIS II si a raportului TG/HDLc > 3

- determinarea inflamatiei PCR >3

- statusul protrombotic: cresterea factorilor de coagulare, fibrinogen, PAI-1

- determinarea metabolismului proteic: acidul uric

- determinarea hormonilor steroidieni: sindromul ovarelor polichistice

- diagnosticul conditiilor asociate: BCV, SHNA, disfunctia erectila

Principalul obiectiv este optimizarea stilului de viata (OSV) printr-o terapie medicala

nutritionala personalizatd, combaterea sedentarismului si Incurajarea efectuarii unei activitati
fizice periodic (30 minute mers pe jos), intreruperea fumatului, a consumului de alcool
exagerat si asigurarea unui program pentru odihna zilnic (7-9 ore). Reducerea stresului
oxidativ presupune o dietd antiaterogend, antiobezogend, antihiperglicemianta,

antihipertensinogena, antiuricemiantd, antitrombogena.

Impreund cu terapia pentru combaterea constelatiei factorilor de risc, se inscriu
educatia terapeutica (responsabilizare periodicd pentru aderentd maxima), monitorizarea
eficientei terapiei si evaluarea globala atdt a riscului cardiovascular cat si a celui

cardiometabolic.
MOTIVATIA STUDIULUI

O parghie importanta a politicilor de sdnatate o reprezinta profilaxia obezitatii care
presupune programe bine implementate de supraveghere atentd mai ales a copiilor ce provin
din familii cu risc de exces ponderal cu scopul de a corecta si Imbunatatii obiceiurile legate de
consumul alimentelor precum si introducerea si mentinerea unui nivel ridicat de activitate
fizica. Prevenirea obezitatii si pastrarea sandtatii pe termen lung depind de formarea unor
obiceiuri alimentare de la varsta cresterii fizice, psihice si emotionale pentru a pdstra armonia

organismului [30].
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In Romania nu se cunoaste prevalenta obezititii si supraponderii la populatia pediatrica
Cu exactitate, iar in ceea ce priveste corelatia dintre obezitate si stilul de viata al familiei sunt

foarte putine date epidemiologice si statistice.

Motivatia lucrarii de fata este incurajarea factorilor de decizie pentru implementarea
unor programe care sd conducad tindra generatie la formarea unor obiceiuri alimentare
sandtoase, promovarea unui stil de viatd sanatos plecand de la un studiu clinico-statistic
retrospectic si prospectiv, longitudinal, observational in randul copiilor, adolescentilor si

tinerilor.

Studiul si-a propus raportarea unor dependente care exista intre exces ponderal,
sindrom metabolic si aparitia diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent si tanar. Aceasta
conexiune presupune o cunoastere clinicd, paraclinica si etiopatogenica a cauzei si efectelor cu
scopul de a elabora inca de la cele mai mici varste o strategie de promovare a unui stil de viata

sanatos.

Importanta teoretica si valoarea practica a acestei lucrari, am putea spune de pionerat
in partea de sud-est a Romaniei, Tn domeniu, a constat in implementarea unui algoritm de
screening al obezitdtii pentru pacientii pediatrici si tineri aflati la risc pentru a dezvolta diabet

zaharat tip 2.
Pentru acesta s-au urmarit:

* determinarea incidentei, prevalentei diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent in
sectia clinica Pediatrie 2 a Spitalului Clinic si de Urgente pentru Copii “Sfantul Ioan” din
Galati, precum si a tanarului pana la varsta de 30 ani 1n cadrul cabinetului de Diabet, Nutritie

si Boli metabolice din Spitalului Clinic si de Urgente “Sfantul Apostol Andrei” Galati,

« analiza in populatia studiata a factorilor de risc ai diabetului zaharat tip 2,

* stabilirea unei legaturi dintre excesul ponderal, sindromul metabolic si diabetul
zaharat tip 2,

« identificarea, evaluarea si analiza factorilor genetici, comportamentali si de mediu
care determind aparitia execesului ponderal, apoi a sindromului metabolic si mai

departe a diabetului zaharat tip 2,
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* inregistrarea, evaluarea si analiza parametrilor antropometrici si paraclinici,

« analiza simptomelor aferente sindromului metabolic precum si a diabetului zaharat
tip 2,

 constientizarea si motivarea pacientilor si familiei despre riscurile majore ale
diabetului zaharat tip 2,

* evaluarea continuad a rezultatelor obtinute in urma implementarii strategiei,
 continuarea promovarii rezultatelor studiului, pe plan local, pentru incurajarea si
combaterea factorilor de risc ce duc la aparitia diabetului zaharat tip 2 la copil,

adolescent si tanar in institutiile scolare.

STRUCTURA TEZEI

Pentru atingerea scopului si a obiectivelor avute in vedere am analizat diverse aspecte
care privesc legatura dintre sindromul metabolic si diabetul zaharat la copii si tineri.

Pentru prima parte a tezei, “STADIUL CUNOASTERII”, am realizat o documentare
temeinicd in cea ce priveste noutdtile din literatura de specialitate, sintetizate in partea
generala a tezei. Lucrarea este impartita in patru capitole:

Capitolul 1: Diabetul Zaharat, aici am prezentat ultimele noutati in ceea ce priveste
definitia, clasificarea, etiologia, epidemiologia, fiziopatologia diabetului, diagnosticul,
complicatiile acestuia.

Capitolul 2: Obezitatea, am specificat generalitati legate de aceasta, epidemiologie,
etiopatogenie, clasificare, complicatii si solutii terapeutice

Capitolul 3: Dislipidemiile, cuprinde generalitati, clasificare, solutii terapeutice

Capitolul  4: Sindromul metabolic, prezentat prin definitie, epidemiologie,
etiopatogenie, metode de screening, complicatii ale acestuia.

A doua parte a tezei, “CONTRIBUTII PERSONALE”, parcurge etapele consacrate ale
unei cercetdri stiintifice. Aceasta cuprinde 6 capitole:

Capitolul 5: Cuprinde ipoteza de lucru precum si obiectivele urmarite

Capitolul 6: Material si Metodd, in care activitatea de cercetare a respectat

reglementarile si normele 1n ceea ce priveste etica cercetarii medicale. Procesul de formare a
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bazei de date s-a desfasurat in conformitate cu legislatia in vigoare, Legea nr 46/21 ianuarie
2003, privind drepturile pacientului, cu acordul Comisiei de Etica a Spitalului Clinic si de
Urgenta pentru Copii “Sfantul Ioan”, Galati, a Comisiei de Etica a Spitalului Clinic si de
Urgenta “Sfantul Apostol Andrei”, Galati. Deoarece la studiu au participat minori si pentru a
respecta principiile eticii, s-a solicitat acordul parintelui sau a reprezentantului legal al
copilului pentru folosirea si publicarea datelor personale in scopul cercetdrii. In acest fel
tutorele legal a semnat consimtamantul informat, fiind de acord cu participarea in cadrul
studiului, cu obligatia de a respecta confidentialitatea datelor Inregistrate.

Capitolul 7: Analiza rezultatelor evaluarii parametrilor biochimici ai diabetului zaharat,
capitolul a urmarit o caracterizare completa si complexa a diabetului zaharat in functie de
varsta, sex, mediul de provenientd al pacientilor din lotul de studiu. Analiza rezultatelor
evaludrii simptomatologiei asociate la internare si a diagnosticelor secundare, s-a analiazat
pleiada motivelor care i-au adus pe pacienti la unitatea de primiri urgenta, legaturile care stau
la baza tabloului clinic cu patologia de baza, precum si stabilirea gradului de afectare al
dezechilibrelor metabolice transpuse 1n diagnostice secundare la externare. Analiza
rezultatelor evaluarii chestionarului, in acest capitol s-a urmarit cuantificarea in dinamica
(copii sau tineri care s-au prezentat la reevaluare in cabinetele de diabet) a unui esantion de
pacienti atat sub 18 ani, cat si peste 18 ani, dintre cei care au avut diagnostic de diabet zaharat,
cat si cei fara diagnostic de diabet zaharat, din lotul de studiu in ceea ce priveste obiceiurile
alimentare, ponderea activitdtii fizice zilnice, in conditiile in care acestia au beneficiat de
consiliere nutritionala pe durata spitalizarii.

Capitolul 8: Discutii asupra rezultatelor cercetarii

Capitolul 9: Concluzii studiului, capitol in care s-au corelat toate rezultatele si datele
din studiu dovedind in acest fel importanta practica a cercetarii cu scopul de a elabora
programe si de a Tmbunatdtii protocoalele existente pentru preventia sindromului metabolic, al
diabetului zaharat si complicatiilor pe termen scurt si lung.

Capitolul 10: Concluzii finale si contributii personale

Lucrarea contine 88 tabele, 52 figuri.

Bibliografia contine 150 titluri de lucrari ale autorilor strdini si romani.
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l. CONTRIBUTII PERSONALE

1. IPOTEZA DE LUCRU SI OBIECTIVELE STUDIULUI

Studiul de fata si-a propus evidentierea unor corelatii care exista intre exces ponderal,
sindrom metabolic si aparitia diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent si tanar. De asemenea
stabilirea incidentei diabetului zaharat tip 2 in populatia pediatrica, evaluarea clinica si
paraclinica a pacientilor cu dezechilibru glicemic, interventia terapeuticd a acestora, precum i

evolutia patologiei pe perioada studiata.

Acestea implicd o cunoastere eficientd din punct de vedere clinic, paraclinic si
etiopatogenic a cauzei si consecintelor, cu scopul de a elabora o strategie de promovare a unui
stil de viatd sdnatos incd de la cele mai mici varste, cu un impact important in special pe

preventie a diabetului zaharat.
OBIECTIVE:

1. stabilirea prevalentei, incidentei diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent si tanar
pand la varsta de 30 ani 1n sectia clinica Pediatrie 2 a Spitalului Clinic si de Urgente
pentru Copii “Sfantul loan” din Galati , precum si in cadrul cabinetului de Diabet,
Nutritie si Boli metabolice din Spitalului Clinic si de Urgente “Sfantul Apostol
Andrei” , Galati

2. evaluarea factorilor de risc ai diabetului zaharat tip 2 la populatia studiata;

3. determinarea relatiei dintre excesul ponderal, sindromul metabolic si diabetul zaharat
tip 2;

4. identificarea, analiza si evaluarea factorilor genetici, comportamentali si de mediu care
determind aparitia excesului ponderal, sindromului metabolic si mai departe a
diabetului zaharat tip 2, precum si stabilirea unor corelatii intre acestia;

5. inregistrarea, evaluarea si analiza parametrilor antropometrici si paraclinici;

6. analiza manifestarilor clinice aferente sindromului metabolic precum si ale diabetului

zaharat tip 2;
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7. educatie pentru modificarea stilului de viata, elaborarea unei parghii pentru
promovarea unui stil de viatd sanatos la copii, adolescenti si tineri cu scopul de a

obtine scadere ponderald a pacientilor cu suprapondere si obezitate;

2. MATERIAL SI METODA

Investigatiile clinice si activitatea de cercetare au respectat normele si reglementarile in
ceea ce priveste etica cercetarii medicale in vigoare, legea drepturilor pacientului si anume
legea numarul 46/21 ianuarie 2003. Aprobarea acestui studiu clinic a fost acordatd de catre
Comisia de Etica a Spitalului de Urgente pentru Copii “Sfantul Ioan” si Comisia de Etica a

Spitalului de Urgente “Sfantul Apostol Andei” din Galati.

Deoarece lotul este format si din minori, iar pentru respectarea principiilor etice
parintii sau reprezentantii legali ai pacientilor aferenti lotului, au completat consimtamantul
informat al acestora necesar obtinerii, prelucrarii si publicarii datelor rezultate in urma
analizelor, 1n scop stiintific. S-a respectat confidentialitatea datelor inregistrate, in

conformitate cu legile si reglemantarile internationale privind protectia datelor personale.

Constituirea loturilor

Studiul a fost realizat in perioada 2014-2018, pe un lot de 100 de pacienti cu varste
cuprinse intre 3-18 ani si 18-30 ani, selectionati, conform criteriilor de includere si excludere,
dintre copiii internati in sectia clinicd Pediatrie 2 si aflati in evidentd in cadrul
Compartimentului de Diabet, Nutritie si Boli metabolice a Spitalului Clinic si de Urgente
pentru Copii “Sfantul Ioan” din Galati , precum si pacienti aflati in evidenta cabinetului de
Diabet, Nutritie si Boli metabolice din cadrul Spitalului Clinic si de Urgente “Sfantul Apostol
Andrei” din Galati. Au fost selectati subiectii cu diabet zaharat tip 2 diagnosticati in perioada
studiata, precum si pacientii deja diagnosticati anterior perioadei de studiu cu diabet zaharat

aflati in monitorizare clinico-biologica si tratament de specialitate.
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A fost selectionat un lot de 120 de pacienti cu exces ponderal in majoritatea cazurilor,
fara afectare diabetica fiind lotul martor, cu varste cuprinse in aceleasi intervale care s-au
prezentat la cabinetele din Ambulatoriile de Specialitate ale Spitalului Clinic si de Urgente
pentru copii “Sfantul Ioan”, precum cabinetului de Diabet, Nutritie si Boli metabolice din
cadrul Spitalului Clinic si de Urgente “Sfantul Apostol Andrei” din Galati, pentru consultatii

n perioada 2014-2018.
Criterii de includere in lotul de studiu:

* pacienti diagnosticati cu diabet zaharat tip 2 conform recomandarilor ISPAD, International

Society of Pediatric and Adolescent Diabetes
* varsta cuprinsa intre 3-18 ani, respectiv 18-30 ani

* consimtdmantul informat acordat de parinte sau reprezentantul legal al minorului, precum si

al tanarului
* colaborarea pacientului pentru realizarea explorarii paraclinice complete,

* posibilitatea evaludrii si urmaririi rezultatelor programului implementat de promovare a unui

stil de viata sandtos la copil, adolescent, tanar, precum si in familiile acestora.

Criterii de excludere din lotul de studiu:

* copii ai caror parinti nu si-au dat consimtamantul pentru intrarea n studiu, inclusiv tineri
* pacienti cu diabet zaharat tip 1 sau alte forme de diabet

* pacienti cu afectiuni metabolice asociate, fard diabet zaharat tip 2 sau anterior diagnosticului

de diabet zaharat.

* imposibilitatea urmadririi pacientilor

Criterii de includere in lotul martor:

* pacienti care nu au fost diagnosticati cu diabet zaharat

* pacienti cu varstele cuprinse 3-18 ani si 18-30 ani
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Criterii de excludere din lotul martor:

* pacienti fara elemente sugestive de sindrom metabolic

« varste Tn afara intervalului 3-30 ani

Protocol de lucru

Dupa obtinerea consimtamantului informat, datele fiecarui pacient inclus in studiu au

fost colectate cu ajutorul unei fise de observatie unde au fost trecute informatii despre pacient

din fisa de observatie a sectiei, precum si a unui chestionar individual care a inclus informatii

despre obiceiurile alimentare, date despre activitatile sportive (chestionarele au fost

completate de catre pdrintii copiilor sau de catre pacienti, pe baza acordului obtinut prin

semnarea formularului de consimtamant informat).

Din fisa de observatie a sectiei s-au obtinut:

+ date demografice ale pacientului ( varsta, sex, mediul de provenienta - rural sau urban-);

» date antropometrice (masurarea taliei (T) cu ajutorul taliometrului, masurarea greutatii

corporale (G) cu ajutorul cantarului)

calcularea indicelui de masa corporald ( IMC = G (kg) / T (m?)),
calculat cu ajutorul programului EXCEL BMI Calculator
(www.cdc.gov/healthyweight/BMI)

cu ajutorul nomogramei CDC 2000 corespunzatoare pentru varsta si sexul copilului (pe
axa orizontala fiind trecuta varsta copilului s-a trasat o linie verticald in sus care s-a
intalnit cu o linie orizontala corspondenta IMC-ului calculat initial si se observa in
dreptul cérei deviatii standard se regdseste acel punct (deviatiile standard sunt marcate
n dreapta curbelor sub forma unor numere, percentile).

datele antropometrice obtinute au fost raportate la valorile normale pentru sex si varsta,
conform nomogramelor CDC 2000

determinarea circumferintei abdominale (CA) pe linie axilara, la nivelul ombilical, la
jumadtatea distantei dintre rebordul costal si creasta iliaca superioara, cu ajutorul unui

taliometru (cm)
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» comportamente (consumul de cafea, sucuri sau bauturi racoritoare, fumatul activ sau pasiv)
* activitate fizicd (program integrat pentru activatati sportive constant);
« alimentatia in primul an de viata,

 antecedente heredocolaterale (informatii legate despre existenta diabetului zaharat si a

complicatiilor acestuia la rudele de gradul 1 si 2)

« antecedente personale fiziologice (legate de menarha, ciclul menstrual, sarcini, avorturi) si

patologice (afectiuni ale pacientului pentru care a necesitat internare sau tratament specific)

« istoricul bolii (varsta de debut a obezitdtii, varsta la care a fost diagnosticat diabetul zaharat
tip 2, tabloul clinic de debut al bolii, complicatiile acestei afectiuni in momentul

diagnosticului, date despre evolutia ulterioara a diabetului zaharat tip 2 cu sau fara tratament)
* vechimea diabetului zaharat tip 2.

* date paraclinice : valori ale glicemiilor atat preprandial, cat si postprandial la doua ore,
evaluate seriat la fiecare masd si dimineata la ora 2:00, valori ale hemoglobinei glicate,
prezenta glicozuriei, valori ale profilului lipidic (colesterol total, LDL-colesterol, HDL-

colesterol, trigliceride, lipide totale) la debut sau pe perioada studiului.

* numarul de recaderi pe durata desfasurarii studiului.
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1.  DISCUTHI ASUPRA STUDIULUI

In aceasta tezd de doctorat s-a realizat un studiu clinico-statistic retrospectiv cat si
prospectiv intre anii 2014-2018, in randul pacientilor cu varsta intre 3-18 ani, internati in
sectia clinicd Pediatrie 2 a Spitalului Clinic si de Urgente pentru Copii “Sfantul Ioan” din
Galati, precum si a celor aflati in evidentd in cadrul Compartimentului de Diabet, Nutritie si
Boli metabolice a Spitalului Clinic si de Urgente pentru Copii “Sfantul loan” din Galati. De
asemenea au fost inclusi In studiu si pacienti cu varsta intre 18-30 ani aflati In evidenta
cabinetului de Diabet, Nutritie si Boli metabolice din cadrul Spitalului Clinic si de Urgente
“Sfantul Apostol Andrei” din Galati. Au fost selectati pacientii cu diabet zaharat tip 2
diagnosticati in perioada studiatd, precum si pacientii deja diagnosticati anterior perioadei de

studiu cu diabet zaharat aflati in monitorizare clinico-biologica si tratament de specialitate.

In ultimii ani incidenta diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent si tanar a crescut
exponential, aceasta fiind pand nu demult, o patologie caracteristicd persoanelor de varsta

medie cu suprapondere si obezitate.

in studiul de fatd incidenta diabetului zaharat tip 2 in randul copiilor aflati in evidentele
Compartimentului de Diabet, Nutritie si Boli metabolice a Spitalului Clinic si de Urgente
pentru Copii “Sfantul Ioan” din Galati, in perioada studiata, a fost de 5.6%. De asemenea
incidenta numarului total de copii cu diabet raportat la numarul de internari in 5 ani a fost de

2.3%.

In ceea ce priveste incidenta pacientilor pediatrici cu diabet tip 2 la totalul internarilor,

la Spitalul Clinic s1 de Urgente “Sfantul Ioan” in perioada studiata, a fost de 0.13%.

Cu ajutorul bazelor de date statistice privind structura demografica a judetului Galati
obtinute de la Institutului National de Statistica [32], s-a putut calcula incidenta populatiei

pediatrice cu diabet zaharat tip 2 raportat la totalul copiilor aflati in evidentele statistice In

perioada 2014-2018, la nivelul judetului Galati, aceasta fiind de 0.0168%

In ceea ce ii priveste pe tinerii cu diabet zaharat tip 2, nu s-a putut elabora o statistica

concludentd deoarece multi dintre acestia sunt plecati din localitate sau sunt inregistrati la
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diferitele cabinete ale medicilor diabetologi din oras. Incidenta pacientilor 18-30 ani cu diabet
zaharat tip 2 din totalul diabeticilor atat cu tip 1 cat si cu tip 2 aflati in evidentele cabinetului
de Diabet, Nutritie si Boli metabolice din cadrul Spitalului Clinic si de Urgente “Sfantul
Apostol Andrei” din Galati, este de 0.017%.

Ceea ce s-a concluzionat au fost urmatoarele:

1. Din punct de vedere al profilului glicemic, valoarea medie a glicemiilor din lotul de
studiu a fost de 131.66 mg/dl, valoare care depaseste limita maxima a intervalului de status
normoglicemic [34], [35], [36]. Copiii care sunt in studiu au avut o medie a glicemiilor de
M=135.56 mg/dl, dintre care au predominat baietii in proportic de 52.50%. Tinerii din lotul
de studiu au avut o medie a glicemiilor de M=116.08 mg/dl, dintre care au predominat
pacientii de sex feminin in procent de 55%. S-au inregistrat valori crescute ale glicemiei

M=133.55 md/dl, la categoria de varsta 9-18 raportat la varstele 18-30 ani: M=116.08 mg/dlI.

* Din punct de vedere a glicemiilor preprandiale de dimineatd valorilor medii la
pacientii pediatrici diagnosticati cu diabet zaharat sunt mai mari decat la pacientii fara diabet
zaharat. La tineri valorile medii ale glicemiilor a jeun au fost crescute in primele zile, cu valori

in scddere, ulterior nu s-au inregistrat diferente semnificative intre cele doua loturi.

* Valorile glicemiilor preprandiale de la masa de pranz sunt mai crescute la pacientii
cu diabet zaharat tip 2 la copii unde este o diferenta semnificativa (p=0.006), iar datoritd
tratamentului instituit, precum si complianta la recomandari aceste valori glicemice sunt in

descrestere.

* Glicemiile din cursul noptii au fost marginal semnificativ mai mari la pacientii cu
diabet zaharat nou diagnosticati. Valoarea medie a tuturor glicemiilor monitorizate a fost
semnificativ mai mare (p=0.000) la pacientii diagnosticati cu diabet zaharat tip 2 fata de

pacientii din lotul martor.

2. Valorile medii ale hemoglobinei glicate monitorizate la copiii si tinerii din lotul de
studiu pe durata cercetata au fost de 6.28%, valori care nu se Incadreaza in criteriile stabilite si

revizuite recent pentru diagnosticul de diabet zaharat (ADA). Valoarea medie a HbAlc sub
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6,5% ca un singur marker pentru diagnostic poate sa nu fie un criteriu suficient de sensibil si

sa rateze persoane cu risc sau cu diabet zaharat deja instalat dar nediagnosticat.

* Comparand pacientii de sex feminin cu cei de sex masculin din punct de vedere al
glicatei, s-au constatat valori medii mai mari la pacientii de gen masculin (masculine: M=6.40,

SD=0.94; feminine: M=6.15, SD=0.86, p=0.178) .

* De asemenea in ceea ce priveste mediul de provenienta, pacientii din mediul urban
au hemoglobina glicatd medie de M=6.50%, minim=4.51, maxim=8.08, in timp ce In mediul

rural acest parametru este de M=6.13%, minim=4.53, maxim=8.92

* S-a analizat legatura dintre statusul ponderal si hemoglobina glicata si s-a constat ca
pacientii cu obezitate si diabetici sunt in procent de 15%, iar cei cu obezitate si fara diabet
zaharat tip 2 Tn procent de 20%. In ceea ce priveste pacientii cu suprapondere si diabet zaharat
tip 2 sunt n procent de 53%, iar cei care nu au diabet zaharat tip 2 si sunt supraponderali sunt

n procent de 35%.

3. Analizand rezultatele testului de tolerantd la glucoza orala la pacientii cu
antecedente heredo-colaterale comparativ cu cei care nu au antecedente heredocolaterale cu
diabet zaharat, media valorilor obiectivate Tnaintea testului, cat si la doua ore este mai mica la
pacientii care au avut rude de gradul 1 si/sau 2 cu diabet zaharat, insa diferenta nu este
semnificativa statistic (p=0.129). Diferente semnificativ statistic s-au inregistrat la pacientii cu
diabet zaharat fata de lotul martor, alterarea tolerantei la glucoza este etapa initiald a
declansarii diabetului zaharat, accentuata de perioada de pubertate care se caracterizeaza prin

rezistenta crescuta la insulin, creste nivelul insulinemiei urmata apoi de reducerea acesteia.

Antecedentele heredo-colaterale: la copiii cu diabet zaharat sunt 63.7% (N=51) si la

copiii cu tulburari de glicoreglare 52.5% (N=32). In ceea ce priveste pe tineri, la cei cu diabet

zaharat tip 2 95.0% (N=19) si la cei fara diabet zaharat tip 2 64.4% (N=38).

TTGO mediu este semnficativ mai mare (p=0.002) la lotul de copii (3-9 ani:
M=142.97mg/dl, 9-18 ani: M=137.35mg/dl) fata de tineri (18-30 ani: M=111.77 mg/dl).
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4. Din punct de vedere al valorilor medii ale insulinemiei bazale si celei la o ord nu au
fost diferente semnificativ intre cele doud loturi la copii; insa insulinemia la doua ore are

valori semnificativ mai scazute la pacientii diabetici.

5. La pacientii tineri valorile medii ale peptidului C sunt semnificativ mai mici la cei

diagnosticati cu diabet zaharat tip 2.

6. Valori ale colesterolului total crescut la pacientii nou diagnosticati, la categoria de
varsta 3-9 ani au fost 3 cazuri cu un procent de 16.7%, la categoria de varsta 9-18 ani 14
cazuri care reprezinta 42.4%. Copiii care au avut valori ale colesterolului peste 200 mg/dl au
fost 24, adica 30.4%

* La pacientii diagnosticati deja cu diabet zaharat tip 2 si colesterol crescut, au fost 16
cazuri dintre care cu varstele: 3-9 ani 1 caz ce reprezinta 20%, 9-18 ani 6 cazuri intr-un
procent de 26.1% si 18-30 ani 9 cazuri adicd 45%, tinerii la care valoarea totald a

colesterolului a fost peste limita superioara au fost in numar de 9, procentual fiind de 45%.

Copiii de sex feminin 32.4% fiind in numar de 12 fete, iar baieti au fost in procent de
28.6%, adica un numar de 12 pacienti din lotul studiat (p=0.808). Tinerii de gen masculin cu
valori ale colesterolului total de peste 200 mg/dl au fost 22.2% adica 2 baieti, iar la fete intr-un
procent de 63.3% adica 7 paciente, (p=0.092)

* Valori ale LDLc peste valoarea de 150 mg/dl au fost Tnregistrate la copii in procent
de 25% (N=20), iar la tineri Tn procent de 50 % (N=10).

* Valori ale trigliceridelor crescute la copii au fost 20.3% (N=15), iar la tineri
procentul a fost mai mare ajungand la 40% (N=8). Copiii de gen masculin 18.9 % (N=7) au
avut valori crescute ale trigliceridelor in timp ce la fete au fost 21.6% (N=8) (p=0.772). La
tinerii de gen masculin valori peste limita superioara a trigliceridelor s-au Tnregistrat la 33.3%

(N=3), iar la fete in 45.5% (n=5) dintre cazuri (p=0.582).

Astfel din analiza statisticd s-au observat ca pacientii care au prezentat un nivel crescut

al dislipidemiei au fost de sex feminin.

7.Markeri ai inflamatiei nespecifice [37]:
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- acid uric are diferente semnificativ statistic la pacientii copii nediabetici de sex
masculin fata de feminin;

- PCR valori medii crescute la baieti la ambele loturi fara semnificatie statistica;

- fibrinogen valori medii crescute cu semnificatie statistica la copii nediabetici 9-18
ani fata de 3-9 ani

8. Fosfataza alcalind pana la varsta de 15 ani nu depaseste limita superioard a
intervalului, la ambele sexe, In schimb pana la vérsta de 17 ani sunt 4 de fete care depdsesc
limita intervalului, dintre care 2 sunt diabetice. Peste 17 ani ambele sexe depasesc limita
intervalului, mai multi diabetici fiind fete.

9. Steatoza hepatica non alcoolica este strans legata de sindromul metabolic, astfel
valori ce depasesc limita intervalului ale TGP inregistreaza 5%, pacientele sub 17 ani.
Ecografic s-a constatat cd un procent de 11.36% au fost cei cu steatoza hepaticd nonalcoolica,
toti fiind peste varsta de 18 ani.

10. Pacientii diabetici au Inregistrat valori medii ale hormonului tiroxina mai mari dar

in intervalul valorilor normale, decat pacientii fara diabet zaharat tip 2.

11. Dintre pacientii diabetici care au fost alimentati cu lapte praf 83%, cu lapte de vaca
14% si cu lapte matern doar 3%. Dintre pacientii fara diabet zaharat tip 2 au fost alimentati cu
lapte praf 90.8%, cu lapte de vaca 5% si cu lapte matern doar 4.2%. La copiii fara diabet
zaharat tip 2 91.8% vs. 4.9% vs. 3.3%; la copiii diabetici 85% vs. 11.2% vs. 3.8%. La tinerii
fara diabet zaharat tip 2 89.8% vs. 5.1% vs. 5.1%; la tinerii diabetici 75% vs. 25% vs. 0%.

12. Obezitatea are un efect negativ asupra metabolismului glucozei in copildrie, acestia
fiind hiperinsulinemici cu un metabolism cu aproximativ cu 40% mai mic in comparatie cu

copiii care nu sunt obezi.

13. Printre diagnosticele secundare cele mai intalnite este obezitatea de gradul I. La
grupa de varsta sub 9 ani dintr-un total de 60 au fost 26 de pacienti cu exces ponderal 43.33%,
cu diabet zaharat tip 2 vechi 6 copii, diabet zaharat tip 2 nou diagnosticat 11 copii si cei fara
diabet zaharat tip 2 sunt 9, majoritar baieti si mediul urban. Obezitatile de gradul II si III au o

frecventa mai mica
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La grupa de varsta de 9-18 ani in perioada studiata au fost cu obezitate gradul I, 24 de
pacienti, 29%, dintr-un total de 82 de copii, dintre care fara diabet zaharat tip 2 au fost 11
pacienti, cu diabet zaharat tip 2 nou descoperit 5 cazuri, iar cu diabet zaharat tip 2 deja existent
la momentul studiului au fost 8 pacienti, predominand sexul feminin si mediul urban.

Obezitate gradul Il intr-un procent de 6%, obezitatea de gradul 111 cu un procent de 4.88%.

La grupa de varsta de peste 18 ani din totalul de 78 de pacienti cu obezitate de gradul I
au fost inregistrati 34 cu un procent de 44.16%, dintre care 32 de pacienti fara diabet zaharat
tip 2 si 2 cu diabet zaharat tip 2, sexul feminin a predominat, iar mediul de provenienta a fost
predominant rural, obezitatea de gradul Il cu un procent de 15.38%, obezitate de gradul 111 din

mediul rural un pacient de sex masculin

14. De specificat ca pacientele cu exces ponderal major au fost diagnosticate cu
sindrom de ovar polichistic, factor alarmant pentru evolutia ulterioard, datoritd rezistentei
crescute la insulind. S-a obiectivat un caz la grupa de varsta 9-18 ani cu un procent de 1.22%,

iar la grupa de varsta de peste 18 ani au fost 11 paciente cu un procent de 14.1%.

15. Cei mai multi pacienti au prezentat astenie fizicd, copiii au fost 62 dintre care 39
nou diagnosticati cu diabet zaharat tip 2, 14 aflati in evidenta cu diabet zaharat tip 2 si 21 fara
diabet zaharat tip 2, mai multi pacienti de sex feminin, respectiv 34 de fete, predomina rural,
cu 36 de pacienti fatd de 26 din mediul urban. La tineri 59 au fost fara simptomatologie, insa
in grupul simptomaticilor cei mai multi au fost cu astenie fizicd in numar de 6, cu diabet
zaharat tip 2 cu vechime mai mica de 5 ani 3 pacienti dintre care unul in tratament cu IECA si

ceilalti doi cu biguanide. De asemenea a predominat mediul rural, 1ar fetele au fost mai multe.

16. Copiii cu dureri abdominale si hemoglobina glicata in limitele normalului au fost 5
pacienti toti cu diabet zaharat vechi dintre care doi sunt cu obezitate, unul cu litiaza renal,
unul cu gastroduodenita. Pentru HbAlc intre 5.7-6.4% din cei 52 de pacienti 4 sunt cei care
prezintd dureri abdominale, toti cu exces ponderal, dintre care unul este diabetic si asociaza
litiaza renala, iar un copil asociaza gastro-duodenita. lar pentru valori ale HbAlc de peste
6.5% dintre cei 57 de pacienti 7 pacienti au fost cu diabet zaharat nou diagnosticat care au

asociat litiaza renald, malformatie de colecist, gastroduodenita.
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17. Pentru pacientii cu diabet zaharat nou diagnosticat raportat la cei cu diabet zaharat
tip 2 anterior diagnosticat si cei fara diabet zaharat tip 2, au fost mai multe cazuri de simptome
digestive, sindrom dispeptic (senzatie de greata, varsaturi) si simptome urinare (poliurie). De
specificat ca in lotul de studiu in randul pacientilor tineri nu s-au inregistrat cazuri noi de

diabet zaharat tip 2, toti fiind anterior diagnosticati.

18. Tn chestionarul aplicat majoritatea pacientilor fac greseli alimentare. Astfel din cei
50 de participanti doar 17 adicd un procent de 34% au 3 mese principale, restul de 33 de
respondenti au mese principale omise, la cei mai multi fiind vorba despre micul-dejun, astfel
23 au doar doud mese zilnic, adicd un procent de 46%, iar un numar de 10 participanti au doar

0 masa principala pe zi, adica un procent de 20% [31].

* (Calitatea alimentelor, compozitia in principii alimentare ale meselor, este de
asemenea investigatd prin acest chestionar; snackurile sarate si dulci consumate intre mese
aduc aproximativ 27% din totalul caloriilor in bilantul zilnic, procent in crestere in ultimii ani

conform studiilor [31].

* Proportia foarte mare a consumului excesiv de carbohidrati procesati din acest
chestionar (85% dintre pacienti) atesta realitatea surprinsd si In studii $i anume ca reprezinta
unul dintre factorii principali in etiologia obezititii. In chestionarul de fati mai mult de
jumatate dintre pacienti, respectiv 29 participanti consuma alimente din categoria fast-food.

Caloriile in exces rezulta din consumul excesiv de carbohidrati si de lipide saturate [31].

* Dintre subiectii participanti, 15 fac activitate fizica zilnica cel putin 30 minute (30%)
si sunt implicati la orele de activitate fizica 18 dintre subiecti, in schimb 35 dintre respondenti

nu fac minim 30 minute ceea ce corespunde cu un procent de 70 % [31].

* Din punct de vedere al sedentarismului au fost: 70% dintre subiectii chestionati au
petrecut mai mult de 4 ore in fata gadget-urilor, adica 35 de respondenti, intre 2 si 4 ore doar

10 participanti cu un procent de 20%, iar sub 2 ore 5 participanti cu un procent de 10% [31].

* Stima de sine si constiinta propriei valori sunt foarte scazute la pacientii cu obezitate.

Tn urma evaluirii rezultatelor chestionarului au fost 32 in proportie de 64% de participanti care
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au declarat ca au stima de sine afectata, iar 18 dintre subiecti adicd un procent de 36 % nu au

afectare a stimei de sine.

19. Singurul antidiabetic oral aprobat pentru pacientii sub 18 ani este Metforminul, iar

din studiu rezulta ca a fost administrat la 65 de pacienti, 53 de copii si 12 tineri.

I11.  CONCLUZII FINALE SI CONTRIBUTII PERSONALE

Concluzii finale

Scopul final al lucrarii este de a cunoaste incidenta diabetului zaharat tip 2 in randul
pacientilor pediatrici si a tinerilor pand in 30 ani din teritoriul judetului Galati.

De asemenea un alt scop al acestei teze de cercetare este de a elabora un algoritm de
perventie a dezvoltarii diabetului zaharat tip 2 la populatia aflatd la risc, mai specific de
evaluare si urmdrire a pacientului cu suprapondere si obezitate.

Un alt scop este constientizarea atat a pacientilor cu suprapondere si obezitatecat cat si
a apartindtorilor acestora asupra riscurilor majore ale diabetului zaharat tip 2, prin programe
speciale de consiliere nutritionald si psihologica. Initial acestea ar necesita costuri
suplimentare de la Casa Nationala de Asigurari de Sanatate dar vor avea ca efect reducerea
cheltuielilor cu diabetul zaharat tip 2 la adult. Conform CNAS intre 2006 si 2016 numarul
persoanelor pentru care s-au decontat tratamente pentru diabet s-a dublat iar costurile au
crescut de 6 ori [33].

Limitele colaborarii specialist-pacient, supraponderea fiind o boald asimptomatica:

* Lipsa compliantei pacientilor obezi de a se prezenta precoce la medicul specialist
datorita rusinii, temerii de abandon, subestimarii capacititii de schimbare, a unui surmenaj

psihic, precum si traume psihice anterioare.

* Renuntarea pacientilor obezi la programele de optimizare a stilului de viatd

(comoditate, lipsa rezultatelor imediate, patologii mentale diagnosticate sau nediagnosticate).

* Constientizarea populatiei obeze a faptului cd excesul ponderal nu afecteaza in

primul rand aspectul fizic, ci sanatatea si starea de bine.
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Limitarile cercetarii
Aspectele legate de limitele studiului sunt variate.

* Supraponderea si obezitatea sunt incd tratate cu superficialitate atat in cabinetele

medicilor de familie, cat si ale medicilor specialisti, ignorand consecintele acestora.

* Dificultatea culegerii datelor despre pacientii tineri aflati in bazele de date la

cabinetele medicale individuale de diabet din judet.

* Nu s-au obtinut date referitoare la antecedentele heredo-colaterale ale pacientilor

legate de sindroame genetice

* Lipsa analizelor specifice unui diagnostic de diabet zaharat tip 2 de certitudine (teste
genetice, anticorpi antiinsulind, anticorpi anti glutamic acid peroxidaza, anticorpi anti insule

pancreatice, anticorpi anti tirozinfosfataza 1A2)

Contributii personale

Lucrarea de fatd este primul studiu legat de diabetul zaharat tip 2 la copil si tanar din
estul Romaniei. Avand in vedere incidenta in crestere a supraponderii si a obezitatii, s-a dorit
in primul rand o identificare a problemei pe plan local. De asemenea a fost necesara elaborarea
unui algoritm de identificare a persoanelor cu risc de a dezvolta diabetul zaharat tip 2 pentru
implementarea masurilor legate de optimizarea stilului de viatd si tratament medicamentos,
dupa caz. Tot in aceeasi ordine de idei s-au stabilit criterii pentru urmarirea si evaluarea
pacientilor periodicd, incurajarea atdt a pacientilor cat si a apartindtorilor de a mentine

principiile unui stil de viata sanatos.

Perspective de cercetare

Ideea elaborarii unui chestionar a venit in urma centralizarii datelor legate de pacientii
cu sindrom metabolic, precum si a celor cu diabet zaharat tip 2, realizand o forma ,,pilot”, a

unui studiu de inceput alaturi de un algoritm de identificare a pacientilor cu risc.
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Incepand cu luna septembrie a acestui an, 2020, intentionez s continui activitatea de
cercetare prin distribuirea chestionarului atdt in unitatile spitalicesti, cat si scolare printr-un
program de vizionare si provocare a tinerei generatii. Concret este vorba despre un mic
documentar de 3 minute despre obezitate, diabet zaharat si complicatiile acestuia care sa
provoace tanara generatie de a avea un stil de viatd sandtos. Acest proiect il voi realiza in
cateva scoli din oras cu ajutorul inspectoratului, primariei si directiei de sanatate publica.

De asemenea voi promova rezultatele studiului, pe plan local, pentru combaterea
factorilor de risc ce duc la aparitia diabetului zaharat tip 2 la copil, adolescent si tdnar in

institutiile scolare, prin intalniri organizate cu parintii elevilor sau apartindtorii acestora.
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